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¿Por qué esta magnífica tecnología científica, que ahorra trabajo y nos hace la vida 
mas fácil, nos aporta tan poca felicidad? La repuesta es esta, simplemente: porque 
aún no hemos aprendido a usarla con tino.
Albert Einstein (1879-1955)
“ Lo que sabemos es una gota de agua; lo que ignoramos es el océano. ”
Isaac Newton (1672-1727)
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Ac IA2: Anticuerpos contra la tirosin fosfatasa
Ac GAD: Anticuerpos contra la descarboxilasa del ácido glutámicoADA: American Diabetes Association
ACV: Accidente cerebral vascularAGE: Productos avanzados de glicosilación
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AnIAR: Análogos de insulina de acción rápida
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DM2: Diabetes mellitus tipo 2
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EASD: European Association for the Study of Diabetes
EDIC: Epidemiology of Diabetes Interventions and Complications StudyEDEG: European Diabetes Epidemiology Group
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1.1.  DIABETES MELLITUS: CONCEPTO, TIPOS Y 
COMPLICACIONES METABÓLICAS
1.1.1 Origen e historia 
La Diabetes fue documentada por primera vez por los egipcios, que la caracteri-
zaron como pérdida de peso y poliuria. Sin embargo, la primera consideración del 
concepto de Diabetes Mellitus (DM) se debe al médico y físico griego Areteo de Ca-
padocia; en griego, Diabetes quiere decir  sifón (literalmente sería “lo que pasa a 
través”) refiriéndose al exceso de orina, ya que todo el líquido que tomaba el pacien-
te no se detenía en él sino pasaba a través de él, y Mellitus proviene del latín “mel, 
mellis” (miel) y se interpreta como “que sabe a dulce” (en referencia a que en estas 
personas se encontraba glucosa en la orina y en la antigüedad existía la costumbre 
por parte de los médicos de probar la orina del paciente para examinarla).
1.1.2 Concepto
Bajo el término de DM se agrupan una serie de enfermedades o síndromes meta-
bólicos caracterizados por la aparición de hiperglucemia secundaria a un déficit de 
secreción de insulina, de su acción o bien de ambas circunstancias y que, de forma 
secundaria, afecta también a los metabolismos lipídico y proteico.
El diagnóstico de DM desde el punto de vista académico se establece y revisa de 
forma periódica por parte del comité de expertos para el diagnóstico y la clasifica-
ción de la Diabetes Mellitus de la American Diabetes Association (ADA), y según su 
última versión de Enero de 2015 lo podemos realizar en cualquiera de las 4 siguien-
tes circunstancias (1):
a) Un valor de glucosa plasmática en ayunas (ausencia absoluta de ingesta calórica 
al menos durante 8 horas) igual o superior a 126 mg/dl.
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b) Presencia de síntomas de DM (poliuria, polidipsia, polifagia, astenia y/o pérdida 
de peso) y una glucemia plasmática aislada en cualquier momento del día (no 
relacionada con ayunas o ingesta previa) igual o superior a 200 mg/dl.
c) Valor de glucemia plasmática a las 2 horas de un test de sobrecarga oral de glucosa 
anhidra (TSOG) diluida en agua de 75 mg igual o superior a 200 mg/dl.
d) Valor de Hemoglobina Glicosilada (HbA1c) igual o mayor de 6,5%. La determinación 
de HbA1c debe ser realizada en un laboratorio utilizando un método NGPS (National 
Glycohemoglobin Standardization Program) certificado y estandarizado al DCCT 
(Diabetes Control and Complication Trial).
En ausencia de síntomas inequívocos de hiperglucemia en los tres primeros ca-
sos, las pruebas deben ser repetidas para confirmar el diagnóstico.
1.1.3 Situaciones de alto riesgo para padecer DM (Prediabetes)
El Comité de Expertos en el Diagnóstico y Tratamiento de la DM identificó en los 
años 1997 y 2003 un subgrupo de pacientes caracterizados por valores anorma-
les de glucemia que no satisfacían los criterios diagnósticos de la DM pero que se 
consideraron como del alto riesgo de padecerla, quedando englobados dentro del 
concepto de Prediabetes (2,3). En la Prediabetes encontramos dos situaciones bien 
definidas como la glucemia basal alterada (GBA) y la intolerancia a la glucosa (ITG), 
que se asocian con la obesidad (sobre todo abdominal o visceral), la dislipemia (con 
niveles elevados de triglicéridos o bajos de colesterol-HDL) e hipertensión.
El concepto de GBA fue introducido en el informe de la ADA en 1997 (4) con el 
objetivo de definir la zona entre el límite superior para la glucemia basal normal y 
el límite inferior de la glucemia basal asociada a la diabetes, como categoría análoga 
a la ITG para la glucemia basal, y la definió como una concentración de glucemia 
en ayunas de entre 110 y 125 mg/dl (ambos valores incluidos). Esta definición fue 
también adoptada en el informe de la OMS de 1999 (5). En 2003, la ADA decidió 
reducir el límite inferior para la GBA a 100 mg/dl, optimizando de este modo su 
sensibilidad y especificidad para predecir la diabetes, siendo este valor el que se 
mantiene hoy día como límite inferior para el concepto de GBA (6). Esta decisión 
fue muy controvertida, ya que suponía un incremento de entre dos y cuatro veces la 
prevalencia de GBA y, concretamente en España, supondría triplicar este valor (7,8). 
El Grupo Europeo de Epidemiología de la Diabetes (European Diabetes Epidemiolo-
gy Group, EDEG) –subgrupo de la Asociación Europea para el Estudio de la Diabetes 
(European Association for the Study of Diabetes, EASD)– y un grupo consultor de la 
Federación Internacional de Diabetes (International Diabetes Federation, IDF/OMS) 
han publicado recientemente informes recomendando no cambiar la definición de la 
GBA, con lo que coexisten dos definiciones distintas para la GBA (9, 10).
La ITG, por su parte, fue introducida por el National Diabetes Data Group en 1979 
con el objetivo de definir un estado de riesgo aumentado de progresión a diabetes en 
el que, no obstante, era también posible la reversión a la normalidad (11) . También 
se reconoció el riesgo aumentado para desarrollar enfermedad cardiovascular (ECV) 
en este estadio intermedio. Asimismo, esta categoría y su definición se incorporaron 
como clase clínica de disglucemia en la clasificación de la OMS de 1980 (12). La ITG 
se define como la presencia de niveles de glucemia en sangre de entre 140-199 mg/
dl transcurridas 2 horas tras las realización de un TSOG diluida en agua (75 gramos). 
Finalmente, y aunque no lo hemos establecido como Prediabetes en sí por no ha-
cer referencia a valores alterados de glucemia, desde 2010 la ADA reconoce también 
como alto riesgo de DM la presencia de valores de HbA1c de entre 5,7-6,4% (13). 
Esta consideración tiene su base científica en tres trabajos de especial relevancia 
e interés. La revisión sistemática de Zhang y cols. incluyó 44203 pacientes con un 
intervalo medio de seguimiento de 5.6 años, concluyendo que aquellos que tenían 
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valores de HbA1c de 5,5-6% tenían un riesgo aumentado de desarrollar DM (inci-
dencia del 9-25% a 5 años); además, entre los que tenían HbA1c entre 6-6,5% el 
riesgo subía al 25-50% a 5 años y además el riesgo relativo (RR) era 20 veces mayor 
de desarrollar DM respecto de los que tenían valores de HbA1c<5% (13). 
Adultos con IMC>25 Kg/m2 (>23 Kg/m2 para americanos asiáticos) y alguno de los siguientes 
factores de riesgo 
Inactividad física
Familiares de primer orden con DM
Alto riesgo étnico (islas del pacífico, americanos nativos, latinos, afro-americanos y americanos 
asiáticos) 
Mujeres que han tenido hijos con peso >4 kilos que se diagnosticaron de DG durante el embarazo 
HTA (tratamiento antihipertensivo actual o cifras de TAS>140/90) 
HDL-colesterol <35 mg/dl y/o triglicéridos >250 mg/dl 
Mujeres con ovario poliquístico
HbA1c >5.7%, ITG ó GBA en un control previo 
Estados clínicos asociados con resistencia a insulina (obesidad mórbida, acantosis nigricans) 
Historia de enfermedad cardiovascular
Para todos los pacientes, sobre todo para los que tiene sobrepeso u obesidad, el despistaje debe 
empezar a los 45 años 
Si los resultados son normales, el despistaje debe repetirse a los 3 años, considerando hacerlo 
cada año para los pacientes en situación de Prediabetes 
FIGURA 1.- Criterios para el despistaje de DM y Prediabetes en adultos asintomáticos 
Selvin y cols. estudiaron los valores de HbA1c de una comunidad de 11.092 pa-
cientes no diabéticos que acudían de forma rutinaria a una consulta de riesgo de 
ateroesclerosis, y encontraron que el valor de HbA1c era un predictor  de aparición 
futura de DM mucho más potente que el valor de glucosa basal (14). Finalmente, 
Ackermann y cols., en un estudio transversal llevado a cabo sobre los pacientes del 
National Health and Nutrition Examination Survey entre los años 2005-2006 de-
mostraron que los pacientes con HbA1c igual o mayor del 5,7% tenían un riesgo de 
desarrollo de DM del 43,3% y de riesgo cardiovascular del 13,3% cuando se seguían 
por un período medio de 7,5 años; esta incidencia de desarrollo de DM se demostró 
comparable a la que tenían los pacientes incluidos en el Programa de Prevención de 
Diabetes (Prevention Diabetes Program) (15). Por tanto, cuando se revisan de forma 
conjunta estos trabajos se llega a la conclusión de que las personas con HbA1c con 
valor comprendido entre 5,7-6,4% deben ser consideradas como de alto riesgo de 
DM e incluidas en programas de prevención.   En la Figura 1 quedan reflejados los 
criterios para el despistaje de DM y Prediabetes en adultos asintomáticos.
1.1.4 Clasificación de la DM
Una vez realizado el diagnóstico de DM con los criterios antes definidos, se debe 
establecer el tipo y etiología del proceso para poder orientar el tratamiento más 
adecuado. Desde una perspectiva histórica, los pasos que han conducido al desarro-
llo de una clasificación aceptada hoy día han sido los siguientes:
- Publicación en 1979 en la revista Diabetes por parte del National Diabetes Data 
Group (NDDG) del documento  titulado “Classification and diagnosis of Diabetes Me-
llitus and other categories of glucose intolerance”, que fue aceptado y adoptado un 
año después por la OMS y que establecía una división de la DM en tipo 1 o insulino-
dependiente (DMID) y tipo 2 o no insulinodependiente (DMNID). Se introdujeron, 
además y por separado, la diabetes gestacional, la intolerancia a la glucosa y “otros 
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tipos de diabetes”, y se estableció que el TSOG se hiciese siempre con 75 gramos de 
glucosa anhidra diluida en agua (11,12).
- En 1985, el grupo de expertos de la OMS decidió dejar sólo los conceptos de 
DMID y DMNID, eliminando tipo 1 y tipo 2, y añadió la diabetes relacionada con la 
malnutrición como otra categoría (16) .
- En 1997, una comisión de trabajo creada por la OMS y la ADA estableció la clasi-
ficación que podemos considerar que ha llegado hasta nuestros días, y que distingue 
entre 4 grandes grupos: DM1; DM2; diabetes gestacional; y, otros tipos específicos 
de DM (1,2,4,5).
1.1.4.1 Diabetes Mellitus tipo 1
Será tratada de forma amplia, al ser la base de esta tesis doctoral, el apartado 2 
de esta Introducción.
1.1.4.2 Diabetes Mellitus tipo 2
La DM2, antes llamada DMNID y DM del adulto, representa el tipo más frecuente 
de DM (90-95% en nuestro medio) y tiene su base patogénica en la resistencia a la 
acción periférica de la insulina, en un déficit relativo de secreción de la misma o bien 
en la asociación de ambos factores al mismo tiempo. Lo más importante, y es lo que 
la distingue de la DM1, es que no existe destrucción de las células Beta de los islotes 
y que el déficit de secreción de insulina nunca va a ser absoluto, lo que permite a mu-
chos de estos pacientes no necesitar inicialmente, o a veces durante mucho tiempo, 
estar insulinizados. 
La obesidad, sobre todo de localización abdominal, está presente en casi el 85% 
de los pacientes con DM2 y en todos los grupos étnicos y ambos sexos por igual, de 
modo que muchos de estos pacientes van a presentar síndrome metabólico y la re-
sistencia a la insulina como elemento fundamental en su patogenia. Knowler y cols., 
en un estudio longitudinal de 23 años de seguimiento sobre los indios Pima (carac-
terizados por una prevalencia del 60% de obesidad en la edad adulta y con IMC ele-
vados en todas las franjas etarias) demostraron la fuerte asociación entre obesidad y 
DM2 con una prevalencia de esta última del 40% en la edad adulta. El riesgo de DM2 
se incrementa, por tanto, con el grado y la duración de obesidad (18). Colditz y cols., 
publicaron los resultados del “Nurses’ Health Study” con 14 años de seguimiento y 
encontraron que el riesgo más bajo de DM2 se asocia con un IMC inferior a 22 kg/
m2, incrementándose gradualmente con el aumento del IMC (19). El efecto de la 
obesidad como factor de riesgo para el desarrollo de DM2 es más fuerte en la etapa 
de adulto joven. Schienkiewitz y cols, en el estudio “European Prospective Investiga-
tion into Cancer and Nutrition-Potsdam Study”, observaron que la ganancia de peso 
en la etapa adulta entre 25-40 años se asoció con un mayor riesgo y un inicio más 
temprano de la DM2 que la ganancia de peso después de los 40 años (20). Mokdad y 
cols., en un estudio realizado cobre 195.005 adultos dentro del Behavioral Risk Fac-
tor Surviellance System, encontraron que los individuos con IMC superior a 40 kg/
m2 tienen 7,37 y 6,3 veces más probabilidad de desarrollar, respectivamente,DM2 
e HTA que aquellos individuos normo-peso (21). Se estima, finalmente y de forma 
genérica, que ganancias ponderales de entre 8-10 kg de peso incrementan el riesgo 
relativo de sufrir DM2 en 2,7 veces y que, por otro lado, la pérdida de peso se asocia 
con una reducción del riesgo de desarrollar DM2. La DM2, al igual que la obesidad, es 
una enfermedad de origen multifactorial donde la predisposición genética juega un 
papel muy importante junto con los factores ambientales. Numerosos estudios han 
evaluado el papel de la heredabilidad en el desarrollo de la DM2. En el más clásico, 
Meigs y cols. analizaron la prevalencia de DM2 en los hijos de la población que cons-
tituía la cohorte del estudio Framingham (mayormente caucásica, europea  y con 
bajo riesgo de DM2) y encontraron que el riesgo de padecer la enfermedad era 3,5 
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y 6 veces mayor para, respectivamente, los hijo con uno o ambos padres afectados 
por DM2, por lo que se cifra en un 30-70% el peso del componente hereditario en la 
DM2 (22) .
El elemento fisiopatológico clave que define a la DM2 es la resistencia periférica a 
la insulina. La insulina, secretada en respuesta a un incremento de la concentración 
de glucosa, reduce los niveles de glucosa circulantes ya que favorece la captación de 
glucosa por parte del músculo esquelético y el tejido adiposo, e inhibe la gluconeo-
génesis (23). 
 
FIGURA 2- Prevalencia de DM2 en España según categorías de IMC. Datos del estudio Di@bet.es 
Además la insulina regula numerosas rutas metabólicas como son la glucogénesis, 
lipogénesis y síntesis de proteínas (24). El concepto de resistencia a la insulina se basa 
en la disminución de la acción biológica de la insulina, especialmente sobre sus teji-
dos diana: músculo esquelético, hígado y tejido adiposo. La falta de acción insulínica 
condiciona inicialmente el incremento de glucemia postprandial seguido en el tiempo 
de hiperglucemia basal. La secreción de insulina se va incrementando hasta que acaba 
claudicando la secreción de la célula β de forma progresiva como consecuencia de la 
hiperglucemia crónica, dando lugar finalmente a la DM2 e hipoinsulinemia.
La insulina activa numerosas rutas de señalización en todos aquellos tejidos donde 
se expresa el receptor transmembrana de la insulina. La ruta mediada por el sustrato 
del receptor de insulina (IRS, del inglés “insulin receptor substrate”) y por la fosfatidi-
linositol-3-quinasa (PI3K, del inglés “phosphatidylinositol 3-kinase”) es la que juega un 
papel fundamental en las acciones metabólicas de la insulina, lo que sugiere que alte-
raciones de esta ruta pueden contribuir al desarrollo de la resistencia a la insulina. De 
hecho, en modelos animales, la disrupción del gen IRS1  desemboca en un incremento 
de la resistencia a la insulina principalmente en músculo y tejido adiposo, mientras 
que la disrupción del gen IRS2, no solo provoca resistencia a la insulina en músculo, 
hígado y tejido adiposo, sino que también desencadena el desarrollo de DM2 como 
resultado de fallos en la célula β (25).
El  receptor de la insulina es un heterotetrámero formado por dos subunidades α y 
por dos subunidades β que se encuentran unidas por puentes de disulfuro. La insulina 
se une a la subunidad α del receptor de insulina y activa la tirosín-quinasa presente en 
la subunidad β. Una vez que la tirosín quinasa del receptor de insulina es activada, ésta 
promueve la autofosforilación de la subunidad β, así como la fosforilación de una serie 
de residuos de tirosina presentes en IRS. La activación de IRS mediante su fosforilación 
provoca la activación de PI3K y Akt. Todo ello conlleva un incremento del transporte 
de glucosa, una activación de la síntesis de glucagón e inhibición de la gluconeogénesis 
(23,26). La no activación de la ruta donde participan PI3K/Akt está asociada con into-
lerancia a la glucosa y resistencia a la insulina, así como a un incremento de la expre-
sión de la fosfoenolpiruvato carboxiquinasa (PEPCK, del inglés “phosphoenolpyruvate 
carboxykinase”) y la glucosa-6-fosfatasa (G6Pasa) (27).
PI3K es una familia de enzimas que catalizan la fosforilación de los fosfatidilinosi-
toles, para dar como producto fosfatidilinositol 3,4,5-trifosfato. La función de los fos-
folípidos como mensajeros consiste en permitir el anclaje de quinasas a la membrana 
plasmática, con el fin de que estas puedan interaccionar con sus sustratos y fosforilarlos. 
PI3K participa en el control de numerosas funciones fisiológicas, entre ellas en la ho-
meostasis de la glucosa (28). PI3K clase I está formada por heterodímeros compuestos 
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FIGURA 3.- Ruta de señalización de la Insulina
por una subunidad catalítica (p110) y una subunidad reguladora (p85), es la mas 
estudiada y se divide en clase IA y clase IB. La clase IA contiene cinco posibles subu-
nidades reguladoras (p85- α, p85-β, p55-γ, p55-α, p50-α), la cual se une a una de las 
subunidades catalíticas (p110- α, p110-β, o p110-δ). Se ha descrito que p85 partici-
pa en la estabilización de la conformación de la subunidad catalítica y en la inhibi-
ción de su actividad quinasa (29). En fibroblastos de embriones de ratón y en células 
hepáticas de ratón se ha descrito la presencia de un exceso de p85 con respecto de 
p110, aunque existe un balance entre la cantidad de monómeros de p85 libres y la 
cantidad de heterodímeros p85-p110, siendo estos últimos los responsables de la 
actividad PI3K (30,31). Tanto p85 libre como el heterodímero p85-p110 compiten 
por los mismos sitios de unión a las proteínas IRS; p85 en su forma monomérica no 
es capaz de transmitir señal pero inhibe la vía de señalización del dímero p85-p110 
al competir por sus sitios de unión. Por lo tanto, un desequilibrio de este balance 
puede provocar alteraciones en la actividad PI3K (32). Un exceso de la subunidad 
reguladora ha sido descrita en humanos con resistencia a la insulina inducida nu-
tricionalmente, en mujeres embarazadas con resistencia a la insulina y en pacientes 
con DM2 (33-35). Bien es cierto que existen ciertas evidencias experimentales que 
ponen en entredicho este modelo de exceso de p85 con respecto de p110 (36,37).
Las consecuencias clínicas de la resistencia a la insulina y el hiperinsulinismo 
compensador que la acompaña son muy variadas y se asocian a una serie de altera-
ciones metabólicas que condicionan finalmente un incremento del riesgo cardiovas-
cular. Se han propuesto varios mecanismos para unir la obesidad a la resistencia a la 
insulina y a la predisposición a desarrollar DM2:
- Incremento en la producción de adipoquinas/citoquinas, incluyendo al factor 
de necrosis tumoral-α (TNF-α, del inglés “tumor necrosis factor-α”), resistina y la 
proteína de unión al retinol 4, que contribuyen a la resistencia a la insulina, así como 
la disminución de niveles de adiponectina (38).
- Los depósitos de grasa ectópica, en concreto en el hígado y tal vez también en el músculo esquelético (39).
- La disfunción mitocondrial, evidenciada por la disminución de la masa y/o actividad 
mitocondrial (40). 
La cetoacidosis es excepcional que ocurra de forma espontánea en la DM2 y 
cuando se presenta lo hace por un factor precipitante que suele ser una infección. La 
DM2 suele estar sin diagnóstico durante muchos años porque la hiperglucemia se 
desarrolla de forma progresiva y en los estadios iniciales no alcanza valores lo sufi-
cientemente altos como para producir los síntomas típicos de la DM; aún así, en esta 
situación subclínica, que conocemos como prediabetes, los pacientes también están 
expuestos a un riesgo aumentado de complicaciones macro y microvasculares. Los 
niveles medidos de insulina en sangre en estos pacientes es típico que sean norma-
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les o sólo ligeramente elevados respecto de los que corresponderían a pacientes con 
función de célula Beta normal, pero fisiológicamente insuficientes para compensar 
la resistencia periférica a la insulina. La resistencia insulínica sólo va a mejorar con 
la pérdida de peso o el tratamiento farmacológico hipoglucemiante, siendo excep-
cional que los pacientes retornen a valores de normoglucemia. Los tres factores de 
riesgo que más se han asociado a un riesgo elevado de DM y en los que es posible 
identificar por programas de screening a personas en estado de prediabetes son la 
edad mayor de 45 años, un IMC mayor de 25 Kg/m2 y el consumo de fármacos como 
los glucocorticoides y los diuréticos tiazídicos. 
1.1.4.3 Diabetes gestacional (DG)
Durante muchos años, la DG se definió como cualquiera grado de ITG que se re-
conocía por primera vez durante el embarazo, independientemente de si esta con-
dición estaba presente antes o persistía después del embarazo (41). El desarrollo 
epidémico de la obesidad y la DM ha llevado que haya cada vez más mujeres en 
edad fértil con DM2 y, por tanto, un aumento de mujeres embarazadas con DM2 no 
diagnosticada (42). De este modo, parece una estrategia razonable estudiar a todas 
las mujeres con factores de riesgo de DM2 (según lo expuesto anteriormente en la 
Figura 1) en su primera visita prenatal. Así, las mujeres con DM en el primer trimes-
tre del embarazo podrían considerarse como algún grado de disglucosis previa, o 
incluso DM2 y aplicarse el concepto de DG a las que se diagnostican en el segundo o 
tercer trimestre del embarazo y que no sean claramente una DM con clínica florida.
La DG implica riesgo para la madre y el neonato. El estudio HAPO (Hyperglucemia 
and Adverse Pregnancy Outcomes), que incluyó una cohorte multinacional de más 
de 25.000 mujeres embarazadas a las que se realizó un TSOG con 75 g de glucosa 
entre las semanas 24 y 32 de gestación, demostró que el riesgo de efectos adversos 
maternales, fetales y neonatales aumentaba de forma progresiva y dependiente de 
la glucemia maternal a partir de las 24-28 semanas aún con valores dentro de unos 
rangos que antes se consideraban normales dentro del embarazo, sin que hubiera 
valores umbrales claros a partir de los cuáles los riesgos aumentaran (43). Estos 
resultados motivaron que se revisaran los criterios diagnósticos de DG, que pueden 
establecerse mediante dos estrategias diferentes: una estrategia en un solo paso me-
diante un TSOG con 75 g de glucosa o un abordaje en 2 etapas consistente en una 
dosis inicial de screening de 50 g de glucosa anhidra por vía oral -sin condición de 
ayunas- seguida de un TSOG con 100 g a aquellas que dieran positivo en la primera 
etapa. En la Tabla 3 están definidos los valores diagnósticos de DG del estudio HAPO.
Estas estrategias de diagnóstico van a implicar un aumento de la incidencia de 
DG del 5-6% hasta el 15-20%, sobre todo porque con un solo valor alterado en el 
test de una etapa es suficiente para el diagnóstico. Obviamente esto supondrá un 
aumento significativo del coste y de las infraestructuras sanitarias y de la necesidad 
potencial de medicalizar a mujeres embarazadas que antes eran consideradas nor-
moglucémicas. Sin embargo, debe asumirse como una necesidad en un contexto de 
incidencia creciente de DM2 y obesidad para minimizar el riesgo de complicaciones 
para las mujeres, fetos y neonatos (sobre todo eclampsia y macrosomía); además, 
en dos estudios prospectivos randomizados se evidenció que el 80-90% de las DG 
eran leves y podían tratarse con cambios en los estilos de vida y sin necesidad de 
medicación (44,45).
1.1.4.4 Otras causas de DM
1.1.4.4.1 Diabetes monogénica
Los síndromes de diabetes monogénica representan menos del 5% de DM y se ca-
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racterizan por la aparición de hiperglucemia a una edad temprana (usualmente an-
tes de los 25 años) en relación con un defecto monogénico (pueden existir una o más 
mutaciones, pero en un solo gen) que genera disfunción de la célula Beta en la ma-
yoría de lo casos o una resistencia periférica periférica a la insulina en una minoría. 
ESTRATEGIA DE UNA ETAPA
- TSOG con 75 g de glucosa anhidra por la mañana tras 8 horas de ayunas entre las semanas 24-
28 de gestación
- Medir glucosa en plasma a la hora y a las 2 horas
- Se realiza el diagnóstico de DG cuando las glucemias son superiores a 92 g/dl (en ayunas), 180 
mg/dl (a la hora) ó 153 g/dl (a las 2 horas) 
ESTRATEGIA DE DOS ETAPAS
ETAPA 1.- TSOG con 50 g de glucosa anhidra en situación de “no ayunas” entre las semanas 24-
28 de gestación
Se considera positivo si las glucemias a la hora son superiores a 140 mg/dl (130 mg/dl para 
otros autores ó 135 mg/dl para determinados grupos étnicos) 
ETAPA 2.- TSOG con 100 g de glucosa anhidra en ayunas y medición de glucemia en ayunas, a la 
hora, a las 2 horas y a las 3 horas
Se considera positivo si los valores son:
- Mayores de 95 mg/dl, 180 mg/dl, 155 mg/dl ó 140 mg/dl (criterios de Carpenter-Coustan)
- Mayores de 105 mg/dl, 190 mg/dl, 165 mg/dl ó 145 mg/dl (criterios del National Diabetes 
Data Group)
   FIGURA 4.- “Screening” para el diagnóstico de la DG
Las formas en las que predomina el déficit de insulina son tres. La Diabetes neo-
natal, que es aquella que se diagnóstica durante los 6 primeros meses de vida y se 
demuestra que no tiene la base autoinmune típica de la DM1.  Las más frecuentes 
son las formas transitorias, especialmente la que se debe a un defecto  en la impre-
sión genética del locus 6q24 del gen ZAC/HYAMI. Dentro de las formas permanentes, 
la que más se ha descrito es la asociada a una mutación activadora del gen KCNJ11, 
que afecta la subunidad Kir6.2 del canal KATP de la subunidad Beta. La Diabetes 
Mitocondrial se debe a mutaciones funcionales del ADN mitocondrial que interfie-
ren en la generación de la energía intraislote necesaria para la secreción de insuli-
na. Generalmente, se asocia con sordera neurosensorial, talla baja y anomalías del 
epitelio pigmentario retiniano. Puede formar parte de un síndrome más complejo, 
con encefalopatía mitocondrial, acidosis láctica y episodios de accidentes vascula-
res transitorios (síndrome MELAS). Posee una gran variabilidad en su presentación 
clínica y evoluciona con el tiempo, ya que la deﬁciencia de insulina es progresiva. La 
mutación A3243G es la más frecuente y se localiza en la parte codiﬁcante del ARN 
de transferencia. El tejido de referencia para el diagnóstico molecular es el músculo 
y, si no es posible obtenerlo, puede ser de utilidad un frotis bucal. El pronóstico de-
penderá de las manifestaciones asociadas (46-48). La Diabetes tipo MODY (Maturi-
ty-Onset Diabetes of the Young) supone entre el 1-4% de todas las formas de DM, y 
es una forma de Diabetes familiar con herencia autosómica dominante caracterizada 
por una disfunción de célula Beta que se pone de manifiesto durante la infancia o la 
juventud (habitualmente antes de los 25 años). Se debe a defectos genéticos en fac-
tores que intervienen en la formación y función de dicha célula y no constituye una 
entidad uniforme, pues se han descrito hasta la actualidad siete subtipos, siendo las 
mutaciones del gen de la glucocinasa (GCK) y del factor hepatonuclear 1a  (HNF-1a) 
las más frecuentes (49). Los sujetos con distintos tipos de MODY presentan carac-
terísticas clínicas diferentes que se expresan a distintas edades aunque los defectos 
estén presentes desde el nacimiento. Existen estudios que relacionan la edad de co-
mienzo de la diabetes con la existencia de diabetes durante el embarazo (50). Parece 
que la hiperglucemia durante la vida fetal puede acelerar el comienzo de la diabetes 
interfiriendo en la secreción de insulina en fases posteriores de la vida, ya que los 
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islotes fetales son muy sensibles al efecto tóxico de la glucosa. Las anomalías espe-
cíficas en la secreción de insulina estimulada por la glucosa también tienen distinto 
grado de severidad en los distintos tipos de MODY, excepto en la forma MODY 2, en 
la cual la elevación de la glucemia en ayunas es la base del diagnóstico (en los otros 
tipos de MODY, éste se basa más en la elevación de la glucemia a las dos horas que 
en la glucemia en ayunas, que suele permanecer normal a pesar de la elevación de la 
glucemia postprandial) (51). 
Las formas en las que predomina la resistencia grave a la insulina son menos fre-
cuentes que las ligadas a la disfunción de la célula Beta, aunque al ser sus criterios 
diagnósticos ambiguos es muy probable que estén infradiagnosticadas. Se conside-
ran en la actualidad dos subgrupos: las que se deben a mutación del gen receptor 
de la insulina y la congénita lipoatrófica. Las Diabetes debidas a mutaciones del gen 
del receptor de la insulina suelen presentar herencia recesiva y actúan interﬁrien-
do la síntesis y el procesamiento postraslacional, incrementando la degradación del 
receptor o reduciendo la unión de la insulina a éste. Son muy raras y su espectro 
clínico, muy amplio. En la forma más grave, el leprechaunismo, los pacientes suelen 
morir antes de los dos años de vida, aunque el actual empleo de factor de crecimien-
to similar a la insulina 1 (IGF-1) parece ser eficaz a corto plazo. Existen otras formas 
menos graves, secundarias a mutaciones que afectan al dominio intracelular o al do-
minio de unión del receptor, como el síndrome de Rabson-Mendenhall. Las formas 
más leves se conocen como síndrome de resistencia tipo A11, que asocia hirsutismo 
e hiperandrogenismo sin obesidad y con larga supervivencia (52-54). Las Diabetes 
congénitas lipoatróﬁcas son un grupo heterogéneo de alteraciones caracterizadas 
por la pérdida completa o parcial de tejido adiposo asociada con DM e insulinorre-
sistencia. Suelen presentar también hipertrigliceridemia, acantosis nigricans, estea-
tosis hepática, síndrome de ovario poliquístico e hipertensión. Existen dos formas 
hereditarias: 1) la lipoatroﬁa congénita generalizada,de herencia autosómica rece-
siva, que se caracteriza por la ausencia generalizada de tejido adiposo subcutáneo 
en el primer año de vida y diabetes en la pubertad, y se debe a mutaciones del gen 
AGPAT2 (que codiﬁca una aciltransferasa) o del BSCL2 (que codifica la seipina); y 2) 
la lipodistroﬁa parcial familiar, que se hereda de manera autosómica dominante y 
está causada por mutaciones en el gen LMNA , que codiﬁca las proteínas laminina A 
y laminina C (55-58) . 
En la FIGURA 5 están representados todos los subtipos de Diabetes monogénicas.
1.1.4.4.2 Diabetes asociada a Fibrosis Quística (FQ)
Es la comorbilidad más frecuente en los pacientes con FQ, afectando al 20% de 
los adolescentes y al 40-50% de los adultos. Suele asociarse a un peor estado nu-
tricional, una afectación pulmonar más severa y una mayor mortalidad por insufi-
ciencia respiratoria, y el déficit de insulina se debe a destrucción de la masa insular 
por fibrosis. El “screening” anual para el diagnóstico de precoz de DM en pacientes 
con FQ debe hacerse con TSOG y empezar a la edad de 10 años, no siendo de uti-
lidad para ello la determinación periódica de HbA1c. Trabajos recientes sugieren 
que un diagnóstico más precoz y una terapia insulínica agresiva han estrechado las 
diferencias de mortalidad entre los pacientes  de FQ con y sin DM establecida, y han 
eliminado las diferencias de mortalidad referida al sexo (59-61). Moran y cols. pu-
blicaron en 2009 un estudio muy bien diseñado metodológicamente que comparaba 
en pacientes con FQ e intolerancia a la glucosa tres líneas de tratamiento: insulina 
preprandial, repaglinida y placebo oral; solamente los pacientes insulinizados mos-
traron un perfil de ganancia de peso y balance nitrogenado positivo. Finalmente, se 
recomienda iniciar la monitorización anual de complicaciones de la Diabetes a par-
tir del quinto año tras el diagnóstico de la DM asociada a FQ (62).
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DIABETES TIPO MODY Mutaciones activadoras en el gen ABCC8 (SUR1) 
MODY 1: mutaciones en HNF-4α Mutaciones en FOXP3: síndrome IPEX 
MODY 2: mutaciones en la glucocinasa 
(GCK 
Mutaciones en EIF2AK3: síndrome de Wolcott-Rallison 
MODY 3: mutaciones en HNF-1α DIABETES MITOCONDRIAL
MODY 4: mutaciones en IPF-1 Síndrome de Kearns-Sayre
MODY 5: mutaciones en HNF-1β Síndrome de Pearson
MODY 6: mutaciones en NeuroD1/BETA2 DIABETES POR MUTACIONES DEL GEN RECEPTOR DE INSULINA
MODY 7: mutaciones en CEL VNTR Leprechaunismo: síndrome de DonohueDIABETES NEONATAL TRANSITORIA Síndrome de Rabson-Mendenhall
Mutaciones activadoras en el gen KCNJ11 
(Kir6.2)
Síndrome de insulinorresistencia tipo A
Mutaciones activadoras en el gen ABCC8 
(SUR1) 
DIABETES LIPOATRÓFICA CONGÉNITA
Defectos de imprinting en 6q24 (ZAC/
HYAMI) 
Lipoatrofia congénita generalizada
Mutaciones en GLUT2 (síndrome de 
Fanconi-Bickel) 
Mutaciones en el gen AGPAT2 
DIABETES NEONATAL PERMANENTE Mutaciones en el gen BSCL2 
Mutaciones homocigotas en GCK Lipodistrofia parcial familiar
Mutaciones homocigotas en HNF-1β Mutaciones en el gen LMNA: síndrome de 
Dunnigan 
Mutaciones homocigotas en IPF-1 DIABETES ASOCIADA A SÍNDROMES
Mutaciones PTF1A Síndrome de Wolfram o DIDMOAD: gen WSF1 
Mutaciones activadoras en el gen KCNJ11 
(Kir6.2) 
Síndrome de Rogers o TRMA: gen SLC19A2 
FIGURA 5.- Distintos tipos de Diabetes monogénicas
1.1.4.4.3 Diabetes química o asociada a fármacos
Se encuadran aquí las formas de DM que se producen por el efecto tóxico directo 
sobre las células β que se presentan en: pacientes sometidos a tratamiento antirre-
troviral (por HIV, especialmente); pacientes trasplantados (sobre todo en aquellos 
que tienen inmunosupresión que combina glucocorticoides con anticalcineurínicos 
como Ciclosporina A o Tacrolimus FK-506); tratamiento contra el pneumocystis ca-
rinii (pentamidina); y, finalmente, otros fármacos como los derivados del ácido nico-
tínico, los inhibidores de la proteasa y la clozapina.
1.1.4.4.4 Diabetes debida a infecciones
Los virus de la rubeola y coxsackie B se han asociado con la destrucción autoin-
mune de las células β en individuos genéticamente predispuestos.
1.1.4.4.5 Diabetes asociada a otras endocrinopatías
Cortisol, hormona de crecimiento, glucagón y catecolaminas son todas hormo-
nas que antagonizan la acción de la insulina. Algunos tumores que producen estas 
hormonas en exceso pueden inducir cierto grado de insulin-resistencia, siendo ex-
cepcional que se desarrolle de forma abierta una DM; obviamente una vez que se 
elimina el tumor o la condición causante, los valores de glucemia se normalizan.
1.1.5 Complicaciones de la DM
Las complicaciones en la DM aparecen cuando existe un mal control de la gluce-
mia, especialmente ante hiperglucemias que asocian cifras de HbA1c>7% de forma 
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crónica o bien de forma aguda en situaciones de déficit o exceso agudo de insulina. 
No todos los diabéticos responden de igual modo en la aparición de complicaciones, 
de modo el desarrollo de las mismas obedece a un patrón de causalidad múltiple en 
el que cabría considerar también factores genéticos y de labilidad personal que los 
predisponen. Así, ante un mal control crónico podemos encontrar sujetos en los que 
las complicaciones tardan en aparecer y, sin embargo, veremos pacientes diabéticos 
en los que aparece microangiopatía ante leves desajustes metabólicos.
1.1.5.1 Complicaciones agudas
1.1.5.1.1 Cetoacidosis diabética (CAD)
La CAD se define por hiperglucemia (>250 mg/dl), cetosis y acidosis metabólica 
(Ph<7,3), y se produce por una deficiencia severa de insulina que genera aumento 
de la producción de los ácidos grasos libres y cuerpos cetónicos. Su incidencia es de 
46/10.000 diabéticos (1.4 casos por cada 10.000 habitantes de la población general) 
y justifica del 2-10% de los ingresos hospitalarios por DM, presentándose sobre todo 
en los diabéticos adolescentes y adultos jóvenes; además, en el 20% de los pacientes 
hospitalizados por CAD ésta supone la forma de debut de la DM y en otro 20% de ve 
precipitada por un proceso infeccioso que actúa como factor desencadenante. Los 
pacientes que sufren CAD tienen un índice mayor de recurrencia y esto se ha demos-
trado que precipita la aparición de complicaciones crónicas de la DM (63,64).
1.1.5.1.2 Descompensación hiperosmolar por hiperglucemia (DHOH)
La DHOH se produce con el déficit insulínico se acompaña de deshidratación e 
hiperosmolaridad en ausencia de cetonuria. Se suele presentar en adultos, general-
mente ancianos, y suele existir una infección (respiratoria o urinaria) precipitante 
en el 40% de los casos. Tiene una elevada mortalidad (9-14%) y morbilidad, rela-
cionadas ambas con el alto riesgo de accidentes vasculares (sobre todo de la esfera 
cerebral) que producen secuelas como hemiplejías, deterioro de la esfera cognitiva y 
disfasias que, obviamente, prolongan la estancia hospitalaria y predisponen a estos 
pacientes a úlceras por presión e infecciones nosocomiales (63).
1. 1.5.1.3 Hipoglucemias (HG)
Las HG aparecen asociadas tanto a la DM1 como a la tipo 2 y tienen su base fi-
siopatológica en el desequilibrio entre la ingesta, el ejercicio físico y el tratamiento 
hipoglucemiante. Su principal problema radica en el riesgo de lesión neurológica 
crónica (en forma de déficits motores o cognitivos) que el efecto aditivo de las crisis 
repetidas de neuroglucopenia grave puede tener a medio o largo plazo.
1.1.5.2 Complicaciones crónicas
Son las consecuencias del refinamiento y desarrollo de la terapias hipoglucemian-
tes en los pacientes con DM; al controlar mejor la hiperglucemia grave como causa 
de mortalidad inmediata, los pacientes viven más tiempo y desarrollan complicacio-
nes crónicas específicas cuyo manejo (en el campo de la prevención primaria, sobre 
todo) son el gran reto para la Endocrinología y la Diabetología en la actualidad. Pese 
a que en la DM2 tiene unas connotaciones especiales (en lo referente a la pérdida 
de peso como mecanismo de control del síndrome metabólico y sus complicaciones 
cardiovasculares), las complicaciones crónicas se presentan de forma análoga en la 
DM1 y en la 2.
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1.1.5.2.1 Microangiopatía diabética
Se produce cuando la DM afecta a los pequeños vasos de la microcirculación y se 
define básicamente a tres niveles: retinopatía, nefropatía y neuropatía. La retinopa-
tía es la causa  más frecuente de ceguera en el mundo occidental, de modo que tras 
20 años de evolución de la DM va a estar presente en cierto grado en casi todos los 
DM1 y en el 60% de los tipo 2. Igualmente, la DM aumenta 25 veces el riesgo de pa-
decer insuficiencia renal terminal, que va a estar presente en el 90% de los pacientes 
con DM tras 20 años de evolución de la enfermedad y supone en nuestro medio la 
causa más frecuente de inclusión en programas de hemodiálisis y de indicación de 
trasplanten renal. La neuropatía, finalmente, está presente en hasta el 50% de los 
diabéticos tras 25 años de historia natural y afecta, en nuestro país, al 22% de todos 
los casos de DM (65-67).
Los mecanismos fisiopatológicos a través de los cuáles la hiperglucemia conduce 
a las complicaciones microvasculares de la DM son básicamente cuatro (68-74):
- Vía del poliol: a través de un aumento del sorbitol se producen también un incremento 
del estrés oxidativo (EO) y de la glucosilación no enzimática, con el consiguiente daño 
celular por edema y aumento de la presión oncótica intracelular. En la fibra nerviosa, 
el sorbitol genera una depleción del diacilglicerol con el consiguiente edema axonal 
y daño neurológico.
- Formación intracelular de los productos de glicosilación avanzada (PGA), que 
pueden ocasionar daño celular por tres vías: modificación de proteínas intracelulares 
(incluyendo aquellas que regulan la transcripción genética); difusión fuera de la 
célula con la consiguiente modificación de la matriz extracelular; y, la modificación 
de proteínas circulantes en sangre, como la albúmina, al unirse a los PGA los activan 
y producen la liberación de citosinas y factores de crecimiento.
- Activación de la Protein-kinasa C (PKC), que son un grupo de enzimas que funcionan 
como señales de distintos factores de crecimiento, hormonas, neurotransmisores y 
citokinas; de las 12 isoformas de PKC, 9 se conocen que son activadas directamente 
por el diacilglicerol.
- Activación de la vía de la Hexosamina por la hiperglucemia, que puede provocar 
diversos cambios tanto en la expresión de los genes como en la función de las 
moléculas proteícas que generan todos los cambios que conllevan las complicaciones 
vasculares de la DM. 
1.1.5.2.2 Macroangiopatía diabética
La DM se asocia también con una aceleración de la enfermedad macrovascular 
de tipo ateroesclerótico, que afecta al miocardio, al cerebro y a las extremidades 
inferiores, y que es análoga en su fisiopatología a la que presentan los pacientes no 
diabéticos pero mucho más intensa y rápida en su desarrollo. Numerosos estudios 
epidemiológicos sustentan el papel de la hiperglucemia postprandial y en ayunas 
(e incluso de la ITG) como variable independiente en el desarrollo de enfermedad 
cardiovascular. El riesgo de mortalidad de un diabético es el mismo que el de un 
no diabético que ha sufrido un infarto de miocardio (aproximadamente un 20%) y 
se triplica en aquellos diabéticos que sufren un infarto. La DM también aumenta el 
riesgo de ateroesclerosis carotídea, de modo que un 13% de los diabéticos de más 
de 65 años han sufrido un accidente cerebro-vascular (ACV) y la mortalidad por 
ACV es casi el triple entre los pacientes diabéticos. El estudio UKPDS-33 demostró 
que el tratamiento intensivo de la DM lograba disminuir un el riesgo de infarto de 
miocardio un 16% respecto de aquellos pacientes sometidos a tratamiento conven-
cional (75). El estudio Steno-2, cuyo objetivo era el control terapéutico intensivo 
(HbA1c<6,5%) en pacientes con DM2, demostró un descenso del riesgo relativo de 
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mortalidad total,mortalidad de origen cardiovascular y eventos cardiovasculares del 
46%, 57% y 59%, respectivamente (76-78).
Sin embargo, el estudio ACCORD, se interrumpió prematuramente debido a una 
mayor mortalidad en el grupo asignado a control estricto HR1,22 (IC 95%, 1,01-
1,46) para la mortalidad por cualquier causa y 1,35 para la mortalidad cardiovascu-
lar. El ADVANCE (Action in Diabetes and Vascular Disease:Preterax and Diamicron 
modified-release Control evaluation) y el VADT (Veterans Affairs Diabetes Trial) por 
su parte, aunque no mostraron aumento en mortalidad CV, no demostraron mayores 
beneficios CV con el control glucémico estricto aunque sí a nivel microvascular. Así, 
diversos estudios han puesto en duda la idoneidad de control más estricto en DM2, 
resaltándose la necesidad de individualizar los niveles objetivo particularmente en 
pacientes más ancianos, pluripatológicos o de alto RCV.
Los mecanismos fisiopatológicos del daño cardiovascular quedan reflejados en la 
Figura 6, y responden básicamente en su fin a fenómenos de disfunción endotelial, 
inflamación, estado protrombótico, hiperagregabilidad plaquetaria y remodelado 
vascular (79).
 FIGURA 6.- Hiperglucemia y daño vascular
1.2. DIABETES MELLITUS TIPO 1
1.2.1 Concepto
La DM1 se define por la existencia de un déficit completo de insulina. Los pa-
cientes pueden desarrollar una CAD, entrar en coma y finalmente morir si no se les 
administra insulina. Los estudios de laboratorio evidencian hiperglucemia y bajos 
niveles de péptido C (principal marcador de la secreción endógena de insulina). Su-
pone el 5-10% de todos lo casos que se diagnostican de DM y, aunque es mucho más 
frecuente en la infancia y en la adolescencia, puede ocurrir en cualquier edad de la 
vida.
1.2.2 Prevalencia
A nivel mundial, la prevalencia de DM1 se estima en el 0,02% de la población 
menor de 15 años. Esto supone, sobre una población infantil mundial de 1,8 billones 
de niños, que hay 4.300,00 con DM1. 
Los resultados de la Encuesta Nacional de Salud realizada por el Ministerio de 
Sanidad y Consumo indican una prevalencia de DM1 declarada en la franja de edad 
de 1-15 años del 0.3% (0,5% de 1-4 años; 0,2% de 5-14 años; 0,3% en varones; 0,2% 
en mujeres) (80). Aunque la mayoría de trastornos autoinmunes afectan de forma 
mayoritaria a las mujeres, la DM1 es ligeramente más frecuente en niños y hombres. 
La mayoría de lo casos se diagnostica en otoño e invierno, y e conoce que haber na-
cido en primavera acarrea una frecuencia aumentada de DM1; estas circunstancias 
confieren a los factores ambientales un papel importante en su etiopatogenia.
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1.2.3 Incidencia
La DM1 tiene una distribución geográfica muy heterogénea, registrándose las ta-
sas de incidencia más elevadas en los países del Norte de Europa (60 casos/105 ha-
bitantes/año en Finlandia, con valores similares en Suecia y Noruega) y en Cerdeña 
(40 c/105/a); Estonia, que está a 120 Km tan sólo de Finlandia, tiene una tasa de in-
cidencia 3 veces menor. Los países de Centro-Europa tienen una incidencia mediana 
y las tasas más bajas se han detectado en China, India y Venezuela (0,1 c/105/a) (81-
84). En los últimos años se está observando un incremento de la incidencia anual de 
DM1 en Finlandia, Alemania y Noruega del 2,4%, 2,6% y 3,3% que de mantenerse 
es espera que duplique la incidencia global de la enfermedad en la última década 
(85,86) .
La mayoría de los datos de las series publicadas se refieren al grupo de edad de 
0-14 años, aunque algunos estudios incluyen también a los pacientes del grupo de 
15-39 años. La incidencia media de DM1 en España para menores de 15 años se 
sitúa entre 14-18 c/105 habitantes/año, siendo máxima entre los 13-14 años y mí-
nima entre los  0-5 año, sin diferencias por sexos y mostrando un patrón estacional 
con predominio en los meses de invierno. Las diferentes tasas de incidencia comu-
nicadas muestran una amplia variabilidad geográfica, con un rango que va desde 
los 11,5 c/105/a del Principado de Asturias hasta los 27,6 c/105/a de Castilla-La 
Mancha, siendo por tanto regiones de incidencia alta (10-19,99 c/105/a) o muy alta 
(> 20 c/105/a) según la clasificación de la OMS (87).
1.2.4 Subtipos de DM1
1.2.4.1 DM1A o autoinmune
 Antes conocida como “DM insulín-dependiente” o “diabetes juvenil”, se trata de 
un trastorno autoinmune órgano-específico que se determina genéticamente desde 
un locus del Complejo Mayor de Histocompatibilidad (CMH) localizado en el cromo-
soma 6 (genes DQA y QQB) y que produce destrucción de las células β de los islotes 
pancreáticos mediada por inmunidad celular (88). Se asocia con otros trastornos 
autoinmunes como enfermedad de Addison, tiroiditis crónica linfocitaria de Hashi-
moto, vitíligo, enfermedad celíaca, hepatitis autoinmune, miastenia gravis o anemia 
perniciosa. La historia de la DM1 es la de pacientes con predisposición genética en 
lo que en un momento determinado, y por un factor ambiental desencadenante (in-
fección viral o proteínas de la leche de vaca son los más postulados) se activa el pro-
ceso de lisis celular β mediado por Linfocitos T (89,90). La DM1 se determina por la 
presencia de uno o más marcadores de autoinmunidad, y estos van a ser anticuerpos 
(Ac) que se hacen presentes en sangre de forma precoz y que van dirigidos contra las 
células β, contra el transportador de Zinc 8 (ZnT8), contra la decarboxilasa del ácido 
glutámico (Ac anti-GAD65), contra la insulina o contra las tirosin-fosfatasa IA-2 y 
IA-2β.
La velocidad de destrucción de las células β refleja el grado de deprivación insu-
línica y varía según cada paciente, de modo que es rápida en el período neonatal e 
infantil y es más prolongado en adultos, en lo que puede llegar a parecer una DM2 
(especialmente en la Diabetes Autoinmune Latente del Adulto, LADA) (91).
1.2.4.2 DM1B o idiopática
Suponen en 5-10% de las DM1 y se caracterizan por la ausencia de una base 
de disfunción autoinmune para la destrucción de células β. Se presenta con mayor 
frecuencia en pacientes de etnia africana o asiática y aunque no presenta asocia-
ción conocida HLA si que tiene una fuerte carga genética (92,93). Es habitual que 
los pacientes tengan episodios de DCAH y presenten un déficit variable de insulina 
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entre dichos episodios, de modo que las necesidades de tratamiento insulínico son variables.
1.2.4.3 DM1 fulminante
La DM1 fulminante consiste en un subtipo de DM1B descrito por Imagawa y cols. 
(de la Universidad de Osaka) y que en Japón ha llegado a suponer el 19,4% de las 
formas de DM1 que debutan con DCAH y en Corea suponen el 7,1% de las DM1 diag-
nosticadas “de novo” (94,95). Suele presentarse en pacientes entre la 4ª y 5ª década 
de la vida y, a diferencia del resto de formas de DM1B si que tiene asociación con las 
moléculas de clase I del CMH, estando el B*4002 asociado con la DM1 fulminante 
(96). Los criterios para su diagnóstico los vemos reflejados en la Figura 9 (97). 
 
FIGURA 7.- Incidencia de DM1 a nivel mundial  FIGURA 8.- Incidencia de DM1 en España por Comunidades Autónomas
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SE	CONFIRMA	LA	DM	TIPO	1	FULMINANTE	CUANDO	SE	CUMPLEN	LOS	3	SIGUIENTES	CRITERIOS
1.- Cetosis	o	cetoacidosis en	menos	de	1	semana	desde	el	comienzo	de	los	síntomas	de	hiperglucemia	(presencia	de	
cuerpos	cetónicos	elevados	en	sangre	o	en	orina)
2.- Niveles	de	glucemia	plasmática	>	288	mg/dl	y	niveles	de	HbA1C	<8.5%	en	la	primera	visita.
3.- Niveles	de	péptido	 C	en	orina	<10	μg/día	o	en	plasma	en	ayunas	<0.3	ng/mL y	pico	de	péptido	C	en	suero	<0.5	
ng/mL tras	la	administración	de	1	mg	de	glucagón	o	de	una		comida	copiosa	en	un	corto	plazo	tras	el	debut	de	la	
enfermedad
HALLAZGOS	RELACIONADOS
A.- Negatividad	de	auto-Ac	relacionados	con	las	células	de	los	islotes	(especialmente,	GADB)
B.- Duración	de	la	enfermedad	<	2	semanas	(la	mayoría	de	los	casos,	<	1	semana)
C.- Elevación	sérica	de	enzimas	pancreáticas	en	el	98%	de	los	casos	(amilasa,	lipasa	o	elastasa-1)
D.- Síntomas	pseudogripales como	fiebre	y	catarro	de	vías	respiratorias	superiores,	o	síntomas	gastrointestinales	se	
observan	en	el	70%	de	los	casos
E.- La	enfermedad	puede	ocurrir	durante	el	embarazo	o	justo	después	del	parto
 
FiGURA 9.- Criterios diagnósticos de la DM1 fulminante
1.2.5 Inmunidad y DM1
Los mecanismos inmunológicos, genéticos y fisiológicos que determinan el inicio 
de la DM1 y su progresión no están claramente definidos. El paso inicial se suele 
producir a nivel de los ganglios linfáticos peripancreáticos; a este nivel, las células 
presentadoras de antígenos (CPA, normalmente monocitos o linfocitos B) son esti-
muladas por los linfocitos CD4+ T “helpers” y presentan los autoantígenos a las célu-
las T primitivas, que se diferencian en células ya efectoras (linfocitos CD8+ ó células 
“natural-killer”) e inician un proceso crónico infiltrativo de bajo grado inmunológico 
que se produce directamente sobre las células β del páncreas y preserva los demás 
subgrupos celulares (insulitis) (98,99).
El desarrollo de los mecanismos de autoinmunidad implica la pérdida de toleran-
cia, que puede ser (100-102):
a) Central. La tolerancia central está mediada por la presentación de autoantígenos 
en el timo, dónde las células T que son demasiado reactivas a los autoantígenos 
presentados por las moléculas del CMH son eliminadas. En el contexto de la DM1, 
este proceso de selección es defectuoso y puede resultar en escape de células T 
reactivas a la insulina y a otros antígenos específicos de las células β, desarrollándose la insulitis autoinmune.
b) Periférica. La tolerancia periférica es una segunda barrera para evitar la 
autoinmunidad y se lleva a cabo en los órganos linfoides periféricos (bazo y ganglios), 
regulando la activación de las células T por dos mecanismos: anergia (inactivación 
clonal de células T autorreactivas) e inducción de células T reguladoras, que juega 
un papel clave en la supresión de la respuesta inmune mediada por células T 
efectoras. En la DM1 existe un desequilibrio y la proporción de células T efectoras 
está aumentado en relación con las T reguladoras, siendo el número de estas últimas 
insuficiente para controlar la destrucción de las células β (103-105).
Finalmente, la pérdida de tolerancia conlleva la presentación de autoantígenos 
asociados con la DM por parte de las CPA con la proliferación consiguiente de las po-
blaciones de células T efectoras. De forma progresiva las subpoblaciones de células T 
efectoras van extendiéndose por los epitopos específicos de las células β, resultando 
en una activación creciente de las células T y mayor destrucción insular (106,107).
En las Figuras 10-A y 10-B quedan esquematizados los mecanismos que median 
la destrucción inmune de la célula β en el desarrollo de la DM1.
1.2.6 DM1 y predisposición genética 
La DM1 es un trastorno claramente poligénico cuyo carácter hereditario   ha sido 
informado ampliamente en estudios de asociación familiar y entre gemelos. Un estu-
dio dentro de una cohorte más de 20.000 gemelos finlandeses identificó que tenían 
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un alto riesgo genético de DM1. Dicho riesgo tiene su base en los polimorfismos del 
CMH (especialmente los antígenos de superficie que se codifican desde las molécu-
las de clase II del cromosoma 6), siendo los alelos HLA B8, B15, DR3 y DR4 los que 
se asocian con mayor susceptibilidad genética, de modo que casi todos los pacientes 
con DM1 expresan heterocigosis en DR3 y DR4; igualmente, la ausencia del asparta-
to en posición 57 de la cadena DBQ y la presencia del alelo DWw8 se han asociado 
con una mayor susceptibilidad (108-110).
Muchos de los locus genéticos asociados con la DM1 se cree que están implicados 
en respuestas inmunes, dando soporte a la idea de que la influencia genética implica 
mecanismos que contribuyen a una respuesta inmune alterada, incluyendo el desa-
rrollo y mantenimiento de la tolerancia (111).
1.2.7 DM1 y factores ambientales 
Los factores genéticos no pueden ser responsables, obviamente, de la variabili-
dad en la incidencia y severidad de la DM1. Kaprio y cols., en un análisis de la cohorte 
finlandesa, encontraron que sólo el 13-33% de los gemelos monocigóticos tenían 
concordancia para la enfermedad, lo cuál implica que deben existir factores ambien-
tales y de exposición que modifican la progresión de la enfermedad (112).
En cualquier caso, el balance de sensibilidad del sistema inmune se afecta de 
forma continua por numerosos factores ambientales y el desafío principal es deter-
minar que papel tiene cada uno de estos factores que nos vamos encontrando en la 
vida sobre la suma global que determina la etiología de la DM1.
 
FIGURAS 10-A y 10-B.- Células T autorreactivas: desencadenamiento y comienzo del mecanismo 
autoinmune  de la DM1
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    1.2.7.1 Leche de vaca
Los auto-antígenos contra la insulina son los únicos que se detectan en el período 
postnatal inmediato y en los adultos jóvenes con diabetes preclínica, y además a ma-
yores concentraciones cuanto más precoz es la edad de debut de la enfermedad. La 
leche bovina ha sido estudiada como un inductor potencial de la DM1 por la alta can-
tidad de proteínas extrañas y complejas que tiene (entre ellas insulina bovina, que es 
muy similar a la humana, de la que difiere tan sólo en 3 aminoácidos) en los países 
más desarrollados. Es posible que en los individuos que presentan autoinmunidad 
contra la célula β la respuesta inicial a la insulina bovina pueda cambiar y llegar a ser 
también una respuesta a la insulina endógena humana (113,114).
1.2.7.2 Infecciones virales
Los estudios en animales y en seres humanos dejan claro que las infecciones vi-
rales pueden modular la respuesta autoinmune tanto para desencadenarla como 
para ejercer un efecto de protección (115-118). En esta línea, lo estudios más desta-
cados se han llevado a cabo sobre los enterovirus que tienen como diana a la célula 
β y son capaces de activar la autoinmunidad para destruirlas; así, se han encontrado 
anticuerpos anti-enterovirus y RNA de enterovirus con más frecuencia en la sangre 
de los nuevos casos diagnosticados de DM1 respecto a los individuos sanos (119-
123). Aunque la evidencia epidemiológica y experimental apoya la hipótesis de que 
los enterovirus pueden jugar un rol en el desarrollo de la DM1 alterando la función 
de la célula β y su viabilidad, es preciso desarrollar un mejor conocimiento de los 
mecanismos de inmunidad celular y molecular implicados antes de establecer una 
asociación causal.
Debido a los programas de vacunación masiva, los virus como el de la rubeola o la 
parotiditis han sido erradicados de los países más industrializados y desarrollados 
en los que, además, se está apreciando una incidencia cada vez mayor de DM1. La 
“teoría o hipótesis de la higiene” explica que la ausencia de este tipo de enfermeda-
des genera un sistema inmune menos potente y, por tanto, una mejor sanidad impli-
ca una menor incidencia de infecciones virales que pueden ejercer efecto protector.  
 
1.2.8 Historia natural de la DM1 
Las personas que desarrollan la enfermedad nacen con un grado variable de sus-
ceptibilidad genética a la DM1. Los factores ambientales implicados es probable que 
ocurran ya a nivel intrauterino y que continúen durante los primeros meses de vida 
determinando el inicio y desarrollo de los fenómenos de autoinmunidad, que son 
evidentes desde el inicio por la presencia en sangre de autoanticuerpos contra la 
insulina, células β y otras proteínas y aminoácidos alterados (124,125). En la gran 
mayoría de pacientes, los cambios en la secreción de insulina y alteraciones de la to-
lerancia a la glucosa ocurren meses o años después de que se detecten estos autoan-
ticuerpos en sangre, y no todos los individuos progresa a una DM abierta; menos del 
5% de los individuos que tienen un solo auto-anticuerpo lo hacen y, por el contrario, 
la presencia de 2 ó más autoanticuerpos contra las células insulares nos está indi-
cando que estamos en esta fase de transición, que es variable en cada individuo y se 
define como DM1 asintomática. Los cambios metabólicos en la historia natural de la 
enfermedad se definen porque los pacientes presentan un descenso de la respuesta 
de péptido C al menos 2 años antes de su debut clínico, un aumento de variabilidad 
glucémica en los meses previos y, finalmente, un aumento lineal y progresivo (con 
una explosión final) de los niveles de glucemia en sangre en los meses mñas cerca-
nos al debut clínico (126,127). Cuando una masa crítica de células β se destruye (que 
no está claramente definida en cantidad), comienzan los síntomas y la necesidad 
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de reemplazo exógeno de insulina. La pérdida de células β afecta, probablemente, 
la función del resto de las células β y demás células de los islotes y su progresión 
determina la necesidad de la intervención terapéutica adecuada que va a depender 
en parte de la capacidad de producir insulina (valorada con los niveles de péptido C 
en sangre) que algunos pacientes con DM1 sintomática siguen teniendo y que puede 
persistir a veces durante años (128, 129). 
   
1.2.9 Manejo y tratamiento de la DM1: la insulina
El descubrimiento de la insulina por Frederick Banting y Charles Best en 1921 
ha sido el evento más importante en la historia del tratamiento de la DM (Figuras 
12-A y 12-B); sin embargo, el reemplazo exógeno no siempre permite la regulación 
metabólica necesaria que evite la aparición de complicaciones micro y/o macrovsa-
culares. Por tanto, el manejo de la DM1 en los países desarrollados combina los aná-
logos de la insulina y un conjunto de medidas tecnológicas (las más importantes son 
el uso de bombas de insulina y las técnicas de monitorización continua de la gluce-
mia) para una mejor optimización (130). En el futuro, las líneas de tratamiento que 
logren emular la función fisiológica del páncreas endocrino serán las que mejoren 
el estilo y la calidad de vida de estos pacientes en base a su capacidad de prevenir complicaciones.   
A pesar de los progresos realizados en el tratamiento de la DM1, la mortalidad 
asociada a su diagnóstico es elevada aún en muchas regiones geográficas (131). Por 
ejemplo, en Mozambique, la esperanza de vida media de un niño que se diagnóstica 
de DM1 es de 7 meses (132). 
Las desigualdades en la disponibilidad del acceso a las nuevas tecnologías para 
reducir las complicaciones y mejorar la calidad de vida
 
FIGURA 11.- Historia natural de la DM1 (Eisenbarth y cols.)
y el manejo del paciente diabético (por ejemplo, monitorizar glucemia en sangre y 
medir regularmente la HgbA1c) plantean también un dilema ético, y existe mucho 
debate público que plantea porque la comunidad científica global acepta esta 
disparidad (133). Afortundamente, algunas Organizaciones No Gubernamentales 
(ONG) como “International Diabetes Federation”, “Life for a child” e “Insulin for 
life” están intentando poner los medios para corregir estas divergencias.  Tras el 
diagnóstico y la estabilización metabólica inciales, algunos pacientes con DM1 
conservan aún la capacidad para producir insulina endógena, que aunque suele ser 
insuficiente para mantener la normoglucemia se ha demostrado que tiene impacto 
por asociarse con menos retinopatía e hipoglucemia severas en las fases avanzadas 
de la enfermedad (134). 
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FIGURAS 12-A y 12-B.- Frederick Banting y Charles Best, descubridores de la insulina en 1921
Tras el diagnóstico y la estabilización metabólica inciales, algunos pacientes con 
DM1 conservan aún la capacidad para producir insulina endógena, que aunque suele 
ser insuficiente para mantener la normoglucemia se ha demostrado que tiene impacto 
por asociarse con menos retinopatía e hipoglucemia severas en las fases avanzadas 
de la enfermedad (134). Por tanto, preservar en lo posible la secreción de insulina en-
dógena tras el debut de la DM1 es un objetivo terapéutico añadido de cada vez mayor 
interés, e implica la intensificación de la terapia insulínica, el uso de nuevas tecnolo-
gías mecánicas o, como se está intentando en algunos ensayos recientes, bloquear la 
respuesta inmune que condiciona la destrucción de las células β (135). El péptido C se 
secreta por parte de las células β de los islotes en una proporción de 1/1 respecto a la 
insulina, y la medición de sus niveles en sangre tras el debut de la enfermedad nos ha 
enseñado dos cosas: que la pérdida de células β es más rápida en el primer año tras el 
diagnóstico que en el segundo y también a mayor velocidad en niños y adolescentes 
que en los adultos (128).
1.2.9.1 Tipos de insulina
Las vías de administración más usadas de la insulina son la subcutánea y la intrave-
nosa. Por vía intravenosa sólo puede usarse la insulina regular, ya sea inyectada de for-
ma directa o diluida en suero salino; se suele indicar en situaciones agudas porque su 
efecto comienza en pocos minutos, alcanzando su pico de acción en 1-2 horas y desa-
pareciendo a las 3-4 horas. Para su uso más prolongado es preferible la vía subcutánea 
por tres motivos: tiene fácil acceso, permite un almacen de insulina suficiente en tejido 
graso y no plantea complicaciones importantes; es la vía universal y la más utilizada.
Las insulinas de acción subcutánea que existen en el mercado, pese a que tienen 
una duración media de acción que las define, presentan una variabilidad importante 
dentro de distintos individuos  e incluso en un mismo individuo en distintas circuns-tancias. 
1.2.9.1.1 Insulinas de acción rápida (IAR)
La IAR humana (también llamada cristalina o regular) se deposita en el tejido ce-
lular subcutáneo en forma de hexámeros y desde ahí se disocia para atravesar los ca-
pilares sanguíneos. Su efecto empieza a los 30-60 minutos, tiene máxima actividad 
entre las 2-4 horas y su efecto finaliza aproximadamente a las 6 horas de su admi-
nistración (entre las 5-10 horas). Es una insulina muy poco fisiológica puesto que se 
suele administrar 20-30 minutos antes de las comidas y su pico postprandial ocurre 
bastante después de las comidas y además dura más que las descargas de insulina del 
paciente con función endocrina intacta. Dado que el riesgo de hipoglucemia es alto, se 
recomienda la ingesta de algún suplemento alimenticio a las 3-4 horas de su adminis-
tración.
Los análogos de IAR (AnIAR), también conocidos como insulinas prandiales o 
bolos, se obtienen por ADN recombinante que mediante una pequeña modificación 
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de la secuencia de aminoácidos (AA) logra evitar la formación de hexámeros, motivo 
por el que se absorben a sangre más rápidamente y su inicio de acción es inmediato, 
su pico de acción más precoz y su duración más corta; por tanto, se ajustan más a 
las excursiones glucémicas postprandiales. Actualmente forman parte de la mayor 
parte de las pautas de insulina de los pacientes con DM1 por su mayor capacidad 
para controlar las hiperglucemias postprandiales y minimizar las hipoglucemias. Se 
comercializan tres tipos de AnIAR: a) Lispro, en la que se cambia la prolina del AA 
B28 se cambia por la lisina del AA B29, b) Aspart, en la que se cambia la prolina del 
AA B28 se cambia por la ácido aspártico, y, c) Glulisina, en la que se cambia la aspa-
rragina por lisina en el AA B3 y la lisina por glutámico en el AA B29.
1.2.9.1.2 Insulinas de acción intermedia (IAI)
Tanto su forma humana (NPH) como la del análogo (NPL, que se obtiene precipi-
tando el AnIAR Lispro con protamina) comienzan su acción entre 1-3 horas después 
de su administración, tienen su pico de acción a las 5-7 horas y dejan de actuar a las 
10-14 horas. Por sí solas pueden cubrir las necesidades basales de insulina pero no 
controlar eficazmente la hiperglucemia postprandial precoz, motivo por el que se 
suelen asociar a IAR. El problema de la combinación de NPH con IAR humana sigue 
siendo el irregular control de las hiperglucemias postprandiales inmediatas y de las 
hipoglucemias postprandiales tardías. Por ello, las insulinas más usadas en esta lí-
nea más usadas hoy en día son las premezclas de   NPH con AnIAR, que comparten 
una acción mixta rápida e intermedia en proporción variable del 25, 30, 50,70% y 
por su acción bifásica se adaptan mucho mejor al pico posprandial de glucemia.
1.2.9.1.3 Insulinas de acción lenta (IAL)
Son análogos recombinantes y se conocen dos tipos: Detemir (Letemir®) y Glar-
gina (Lantus®). La insulina Glargina es soluble en el vial a pH ácido y precipita en 
microcristales al llegar al tejido celular subcutáneo, lo que enlentece su absorción; la 
insulina Detemir es otro análogo lento soluble, que en este caso permanece líquido 
en el tejido celular subcutáneo y llega pronto a la sangre, dónde se une a la albúmina 
a través de una cadena de ácido graso, desde dónde se libera de forma constante. La 
duración de acción de la Detemir es más corta que la Glargina, por lo que habitual-
mente se distribuye en dos dosis y además presenta menor variabilidad intraindivi-
dual y se han comunicado menos tasas de ganancia de peso en DM1(135,136).
Los análogos de IAL han conseguido una cinética más estable, reproducible y du-
radera que la NPH, simulando mejor la secreción del páncreas normal con una dura-
ción de acción aproximada de 24 horas en DM1 y, de acuerdo con su perfil más plano, 
una menor incidencia de hipoglucemias (135,136). No permiten mezclas manuales 
con insulinas rápidas, por lo que su administración conjunta obliga a administrar de 
forma separada la IAR y los análogos de acción lenta.
En la Figura 13 encontramos descritos todos los tipos de insulina.
FIGURA 13.- Insulinas en el mercado español en la actualidad
74 75
Marta Elena Domínguez López
Impacto sobre el control metabólico y la calidad de vida de la adición de un sistema de monitorización continua de 
glucosa a tiempo real a pacientes con diabetes tipo 1 en tratamiento intensivo con infusor subcutáneo de insulina
1.2.9.2 Pautas de administración de insulina
En la práctica clínica, los pacientes combinan los diferentes tipos de insulina en 
las llamadas “pautas de insulina” (PI), adaptadas a cada circunstancia concreta. Las 
más utilizadas son las siguientes:
1.2.9.2.1 Pauta “sliding scale”
Las pautas “sliding scale” usan IAR subcutánea en función de controles periódi-
cos (cada 6 horas o en pautas correctoras preprandiales) y son de uso generalizado 
desde su introducción por Joslin en 1934; son cómodas y sencillas, pero tienen el 
problema de que al no adaptarse a las excursiones glucémicas se acompañan fre-
cuentemente de hiperglucemias postprandiales inmediatas e hipoglucemias tardías, 
por lo que suele ser necesario usar suplementos entre cada dos inyecciones. Se in-
dican en pacientes con alergias a otro tipo de insulinas, cuando desconocemos las 
necesidades de insulina del paciente (debut de DM1 o ingresos hospitalarios) o en 
circunstancias agudas, como suele ser un postoperatorio.
1.2.9.2.2 Pauta de dos dosis de insulina
Consiste en la administración de una inyección de IAI antes del desayuno y otra 
antes de la cena y suele emplearse de forma selectiva en pacientes con DM2, sobre 
todo ancianos, que no tienen gran exigencia en lo que respecta a la prevención de 
complicaciones crónicas y en lo que tampoco es aconsejable una pauta intensiva. 
Para mejorar el control de la hiperglucemia posprandial precoz, habitual con estas 
pautas, existen dos alternativas: asociar una inyección de IAR en el almuerzo o usar 
insulinas bifásicas.
1.2.9.2.3 Pauta de insulinoterapia intensiva (ITI)
Son aquellas que combinan múltiples autocontroles al día de glucemia y, al me-
nos, 3 inyecciones de insulina regular o AnIAL con dosis de AnIAR antes de las co-
midas con cambios oportunos de dieta y ejercicio pretendiendo mejorar hasta la 
virtual normalización los niveles glucémicos. Los requerimientos en cuanto a edu-
cación diabetológica, implicación del paciente y costo son mayores, pero también la 
flexibilidad del tratamiento y la posibilidad de conseguir objetivos más rigurosos, 
por ser más fisiológica. Es la pauta de elección en la DM1 y la modalidad más usada 
es la “bolo-basal”, que consiste en administrar 1-3 dosis de insulina “basal” (inter-
media o lenta, aunque se prefieren los análogos de IAL) asociada a la inyección de 
“bolos” de análogos de IAR antes de las comidas. La insulina “basal” se titula en fun-
ción de los resultados de los autocontroles basales antes del desayuno y la rápida 
en función de los posprandiales 2 horas tras las comidas, siempre conociendo los 
hábitos y/o cambios en la alimentación y ejercicio físico.
El valor de la ITI fue demostrado por primera vez en los estudios DCCT + EDIC. 
El estudio DCCT (Diabetes Control Complications Trial, de 1982-1993) fue un en-
sayo clínico controlado en 1.441 sujetos con DM1 que comparó la ITI destinada a 
obtener niveles de glucemia lo más cerca al rango de no diabetes con la mayor se-
guridad posible con la terapia convencional (ITC), cuyo objetivo era la consecución 
de niveles de control de glucosa asintomáticos seguros. El EDIC (Epidemiology of 
Diabetes Interventions and Complications, desde 1994 hasta la actualidad) es el es-
tudio observacional de la cohorte DCCT que incluye todos sus pacientes (incluidos 
los de terapia convencional, que pasaron a tratarse con ITI). El DCCT siguió a más del 
99% de la cohorte de pacientes con DM1 durante una media de 6,5 años y demostró 
una reducción del 35-76% en las primeras etapas de la enfermedad microvascular 
con ITI, con una HbA1c media de 7%, en comparación con la ITC que presentó una 
HbA1c media del 9%. El mayor efecto adverso de la ITI fue un aumento (tres veces 
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más) en el riesgo de hipoglucemia grave, que no se asoció a disminución de la fun-
ción cognitiva o de la calidad de vida, pero si a una mayor tasa de sobrepeso. El EDIC 
mostró el efecto duradero de las terapias iniciales asignadas a pesar de una pérdida 
en el tiempo de las diferencias en los objetivos glucémicos (HbA1c de 8%) en ambos 
grupos (“memoria metabólica”) y evidenció que la reducción de las complicaciones 
en los estadios iniciales durante el DCCT se traduce en reducciones sustanciales de 
la complicaciones severas y de las enfermedades cardiovasculares a largo plazo. Am-
bos estudios han proporcionado una evidencia científica robusta respecto a la DM1 
y sus ulteriores complicaciones y también han proporcionado las pruebas necesa-
rias para establecer nuevas estrategias de atención a las personas con DM1 que aho-
ra son universalmente aceptadas. En general, las lecciones del DCCT/EDIC podrían 
resumirse en: a) la hiperglucemia es hasta ahora el principal mediador modificable 
de las complicaciones a largo plazo de la diabetes tipo 1; b) la ITI con el objetivo de 
lograr el control de la glucosa lo más cerca de lo normal como sea posible y seguro, 
reduce tanto el desarrollo como la progresión de la retinopatía diabética, nefropatía 
y neuropatía; c) la ITI reduce también las enfermedades cardiovasculares en DM1; 
d) los beneficios de la ITI frente a la ITC persisten incluso después de que las dife-
rencias conseguidas hayan desaparecido; es la llamada “memoria metabólica”; e) 
para ser más eficaz, la ITI debería iniciarse precozmente en el curso de la DM1; y, f) 
teniendo en cuenta los métodos actuales de la implementación de la ITI, el aumento 
de peso y del riesgo de hipoglucemia grave son todavía resultados indeseables (137-
141) (Figuras 14 y 15).
FIGURA 14.- Valores medios de HbA1c durante el DCCT, el periodo de entrenamiento entre el DCCT y el 
EDIC, y el EDIC (Nathan D, et al; Diabetes Care 2014; 37: 9-16)
FIGURA 15.- Resumen del descenso de las complicaciones mayores comparando los grupos de 
Insulinoterapia Intensiva (ITI) y Convencional (ITC) durante el DCCT, el período de transición DCCT a 
EDIC y durante el EDIC (Nathan D, et al; Diabetes Care 2014; 37: 9-16)
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1.3 Nuevas tecnologías en el tratamiento de la  
Diabetes
1.3.1 Infusor subcutáneo continuo de insulina (ISCI)
Desde el DCCT y posteriormente el EDIC, nadie duda de que la atención diabe-
tológica de calidad y el tratamiento de la DM1 pasa obligatoriamente por la terapia 
insulínica intensiva, con el fin de evitar el desarrollo de complicaciones. 
Las pautas de insulinoterapia intensiva son aquellas que coordinan múltiples 
autocontroles de glucemia capilar diarios, múltiples dosis de insulina (al menos 3 
inyecciones o más, con cada ingesta), ajustes oportunos de dieta, ejercicio e insuli-
noterapia, pretendiendo mejorar el control metabólico y persiguiendo conseguir la 
normoglucemia sin (o con las mínimas) hipoglucemias.
Los requerimientos por parte del paciente en cuanto a educación diabetológica 
e implicación en su tratamiento son mayores pero también la flexibilidad del trata-
miento y la posibilidad de conseguir objetivos glucémicos más rigurosos al ser la 
más fisiológica.  Es sin duda, la pauta de elección en pacientes con DM1.
La aparición en el mercado de insulinas más modernas, análogos con perfil de 
acción más predecible, absorción más homogénea y acción más prolongada (en el 
caso de los AnIAL) o de absorción más rápida y duración más corta, con lo que se 
adaptan mejor a la hiperglucemia postprandial que sigue a la ingesta (en el caso de 
los AnIAR o “ultrarrápidas”), ha permitido una pauta mucho más fisiológica y más 
superponible al funcionamiento pancreático normal, mediante pautas basal-bolos.
 Sin embargo, el tratamiento con MDI no es capaz de reproducir totalmente de 
manera estricta la secreción fisiológica de insulina y, en numerosas ocasiones no 
llegan a conseguirse los objetivos terapéuticos, pudiendo ser la terapia con infusores 
de insulina una excelente alternativa terapéutica.
En la actualidad el tratamiento con ISCI es la forma más fisiológica para imitar el 
reemplazo tanto del componente basal de la secreción de insulina, al poder ajustar 
a los diferentes requerimientos fisiológicos existentes a lo largo del día, como de los 
picos de secreción insulínica en respuesta a los alimentos conseguidos mediante la 
administración de bolos o “bolus” antes de cada ingesta (142-144) .
Actualmente la bomba de insulina o sistema ISCI es una realidad terapéutica que 
permite una mejoría en las oscilaciones glucémicas (variabilidad), un descenso de 
la HbA1c en torno a 0,4-0,5%, de la glucemia media diaria, de la glucemia basal y de 
las dosis de insulina, al mismo tiempo que mejora la calidad de vida de los pacientes. 
Tienen el inconveniente de un coste elevado y que requiere un equipo de profesio-
nales formados específicamente para esta terapia y con tiempo suficiente de dedica-
ción a sus pacientes. 
La ADA ya aprobó este tratamiento como una alternativa a la terapia convencio-
nal con inyecciones múltiples de insulina en 1985, pero el mayor auge clínico de los 
sistemas ISCI ha acontecido en la última década coincidiendo con las mejoras técni-
cas de los dispositivos. En los últimos años, el mayor incremento en su utilización 
se ha producido en la edad pediátrica. El tratamiento de la DM1 en los niños tiene 
algunas peculiaridades, como son el hecho de tener una alta sensibilidad a la insuli-
na, patrones impredecibles de ingesta, gran variabilidad en el ejercicio y actividades 
diarias, gran vulnerabilidad ante las hipoglucemias, menor capacidad para avisar de 
las mismas, y mayor repercusión de las hipoglucemias sobre las capacidades cog-
nitivas. La Asociación Americana de Pediatría en su documento de consenso y la de 
Endocrinología Pediátrica afirman que este tipo de tratamiento es seguro y eficaz y 
que es una opción válida para pacientes pediátricos seleccionados de cualquier edad 
(143,144) . 
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FIGURA 16.- Perfiles comparativos de administración, ajuste de dosis y variabilidad glucémica de 
insulinoterapia convencional fraccionada vs. un sistema de infusión subcutánea continua de insulina 
1.3.1.1. Perspectiva histórica
En los años 70 Arnold Kadish desarrolló el primer sistema para la administración 
de insulina de forma continua por vía intravenosa con el fin de remedar la secreción 
fisiológica de insulina en los pacientes con DM1. Estos dispositivos fueron abando-
nados por generar numerosos problemas de sepsis y trombosis pero, sin embargo, 
fueron pioneros para todo el desarrollo posterior hacia los modernos dispositivos 
de ISCI de los que disponemos hoy en día (145). 
A finales de la década de los setenta se inició el tratamiento con los primeros 
sistemas ISCI y se publicaron numerosos trabajos, con resultados contradictorios, 
generando particular alarma el incremento de los episodios de CAD e incluso la des-
cripción de muertes súbitas por hipoglucemias que hizo que se abandonaran estos 
primeros sistemas. El uso rutinario (sobre todo en la edad pediátrica) ha sido bas-
tante reciente (146-148).
1.3.1.2 Fundamentos de la terapia ISCI
Como ya hemos comentado anteriormente, hay dos componentes principales en 
la secreción de insulina: la secreción basal y la prandial. Las personas no diabéti-
cas tienen una secreción en oleada de insulina tras las comidas. Los pacientes con 
DM1 sin respuesta de la célula β requieren insulina de acción rápida para imitar esta 
oleada. Sin embargo, el perfil farmacocinético de la insulina regular es muy lento 
cuando se administra de manera subcutánea, y los de la insulina lispro (HumalogÒ), 
aspártica (NovoRapidÒ) y glulisina (ApidraÒ) tienen todavía gran variabilidad se-
gún la técnica y el lugar de la inyección; además tampoco disponen los pacientes en 
tratamiento con MDI de ningún mecanismo para ajustar el perfil de la insulina una 
vez administrada .
El segundo componente insulínico a reemplazar son los requerimientos basales. 
El enfoque habitual para aportar las necesidades basales se consigue con insulinas 
de acción larga como la NPH (neutral protamine Hagedorn) y a día de hoy particu-
larmente, por la mayor duración de su efecto y su menor variabilidad y menor pro-
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ducción de hipoglucemias las insulinas glargina (Lantus®) o detemir (Levemir®). 
Aunque el mejor perfil farmacocinético y farmacodinámico de estas últimas solventa 
en gran parte algunas de las situaciones impredecibles de las anteriores insulinas, 
también presentan variabilidad según la técnica de inyección, en bastantes pacien-
tes su acción no alcanza las 24 h y su dosificación no puede ajustarse una vez que se 
ha administrado (149) . Con el infusor de insulina se administra de forma continua 
una tasa preprogramada de insulina para obtener el perfil basal deseado y se ad-
ministran bolos para las comidas; así, con este sistema corresponde a los pacientes 
interpretar sus valores glucémicos para ajustar los bolos prandiales, y, una vez habi-
tuados a la terapia también las tasas basales de insulina. La terapia ISCI requiere que el paciente utilice un sistema electromecánico portá-
til que infunde insulina rápida (actualmente análogos de insulina rápida) con tasas 
basales previamente programadas por el facultativo. El sistema en sí consta de un 
motor a pilas, un mecanismo de control computerizado, un depósito de insulina, y 
un equipo de infusión (cánula subcutánea y catéter). Los recientes avances en esta 
tecnología del infusor han supuesto el desarrollo de sistemas integrados con moni-
tores continuos de glucemia intersticial a tiempo real. Otro avance también reciente 
son las denominadas ”Patch Pumps” en las que el depósito y el equipo de infusión 
integrada se adhieren a la piel (142,151).
El infusor contiene un motor eléctrico que impulsa la insulina que se almacena 
en un cartucho (rellenable) y se administra a través de un catéter con una cánula 
de inserción subcutánea. Este sistema es mínimamente invasivo y libera insulina en 
la mismo zona durante unos 3 días, lo cual disminuye la variabilidad asociada a las 
inyecciones.  La tasa basal programada de manera horaria se inyecta a intervalos 
de 3 minutos. Los catéteres tienen un dispositivo de cierre que permite suspender 
la emisión momentáneamente para realizar un ejercicio, el aseo diario y en otras 
situaciones (siempre de manera sólo temporal) para después volver a conectarlo. 
En ISCI se emplean siempre insulinas de acción rápida, en general análogos. Estas 
insulinas, infundidas de manera continua mediante bomba, tienen la misma cinética 
que cuando se inyectan por vía subcutánea.
FIGURA 17.- Forma de administración con bomba subcutánea de insulina: A) SECRECIÓN FISIOLÓGICA 
DE INSULINA; B) LÍNEA BASAL (controla producción endógena de insulina); y, C) BOLUS (necesarios 
para regular las excursiones glucémicas posprandiales)
FIGURA 18.- Esquema de los componentes de un infusor de insulina: cánula subcutánea; catéter de 
conexión; reservorio de insulina; fuente de energía; botones de mando; y, monitor.
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Los infusiones de insulina han evolucionado mucho desde su introducción en el 
mercado hace unos 40 años. En la actualidad son de menor tamaño, más precisas y 
más fiables que los modelos anteriores. Actualmente existe la posibilidad de com-
binarlos con glucómetros específicos con la capacidad de ser sincronizados con el 
infusor y enviar el resultado de la lectura glucémica al mismo para su uso mediante 
los sistemas de calculadora de bolos, que emplean algoritmos para sugerir las canti-
dades de bolo a administrar en función del nivel de glucemia y de la cantidad de CH 
estimada por el paciente que va a ingerir, según el factor de sensibilidad y el ratio 
de CH que precise el paciente (152). Además, tienen la ventaja de permitir la admi-
nistración de diferentes tipos de bolos (153). El bolo de insulina estándar o normal 
presenta un rápido comienzo de acción, para después descender. El bolo extendido 
o de onda cuadrada se caracteriza por una rápida elevación de la insulina, seguida 
de una administración sostenida y de un rápido descenso posterior, y se puede pro-
gramar para que dure desde 30 min hasta 8 h (esta manera de aportar la insulina 
se emplea cuando el paciente tiene una comida larga, muy rica en grasas, o presenta 
gastroparesia). Por último, tenemos el tipo de bolo denominado doble, dual o mixto, 
que administra un porcentaje de la insulina total del bolo en forma estándar seguido 
de un bolo extendido con el porcentaje restante a pasar en un periodo más prolon-
gado de tiempo (este tipo de bolo es de ayuda en grandes comidas que contienen 
nutrientes de absorción rápida).
Finalmente, la disponibilidad de sensores y de sistemas combinados con inte-
gración de monitorización continua de glucemia en el sistema de infusión continua 
de insulina permiten dar un paso más en el desarrollo y complicación técnica de la 
terapia ISCI, de forma que ya disponemos de infusores con algoritmos de suspensión 
del infusor en hipoglucemia, en un paso más hacia el desarrollo de un “páncreas 
artificial” (293).
FIGURA 19.- Representación gráfica de diferentes tipos de bolos.
Actualmente en el mercado español hay tres casas comerciales que trabajan dis-
positivos ISCI: Roche, Novalab y Medtronic. Los modelos que se encuentran dispo-
nibles tienen una premisa de funcionamiento básico idéntico aunque tienen ciertas 
diferencias que se exponen en la Figura 21. 
   
FIGURA 20.-. Representación gráfica de un sistema de “asa cerrada”
En relación a las marcas reseñadas en dicha Figura, Roche comercializó hace ya 
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varios años una versión renovada del infusor Accu-Chek Spirit, el Accu-Chek Combo, 
que incorporaba mando a distancia que es a su vez glucómetro y CAB. La infusora de 
Roche no presenta posibilidad de adición de SMCG. La versión más actual del infusor 
de Animas  sí presenta la posibilidad de adicionar SMCG con el sistema Dexcom (Ani-
mas Vibe) al igual que ya venían presentando los sistemas de Minimed-Medtronic 
(Paradigm Real Time-PRT o Veo). Y también Medtronic inició a finales de 2015 la 
distribución de una nueva versión con conectividad al sensor y suspensón en pre-
vención de hipogliucemia (modelo Minimed 640G con smartguard).
1.3.1.3 Evidencia científica
En numerosos estudios el tratamiento con ISCI ha demostrado en pacientes con 
DM1 disminuir los episodios hipoglucémicos, mejorando el control glucémico y per-
mitiendo utilizar una dosis total de insulina al día menor; de este modo, se produce 
una menor ganancia de peso.
A día de hoy, hay multitud de publicaciones que hacen referencia a la eficacia del 
empleo de ISCI tanto en pediatría como en adultos. En los diversos meta-análisis 
publicados, la eficacia en cuanto a control metabólico y reducción de HbA1c queda 
demostrada con reducciones en torno a 0,5%, con valor promedio de glucemia basal 
inferior y con menores requerimientos de insulina.
El primer meta-análisis fue el de Pickup que evaluó 12 estudios aleatorizados y 
controlados, llegando a la conclusión de que la terapia ISCI frente a MDI reduce la 
HbA1c un 0,51% y la dosis de insulina un 14% , con menor variabilidad glucémica 
(DE) (154). Posteriormente Weissberg publicó un meta-análisis de 52 estudios (no 
requerían los criterios de aleatorización que requería el meta-análisis de Pickup) y 
llegó a conclusiones parecidas, incluyendo menor riesgo de hipoglucemias y desta-
cando que el riesgo de cetoacidosis decrece a partir del año 2003, siendo ostensible-
mente superior en las publicaciones previas a esa fecha (155).
FIGURA 21.- Modelos ISCI comercializados en España. El sistema PRT 522/722 de Medtronic es el 
usado en nuestro estudio.
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FIGURA 21.- Modelos ISCI comercializados en España. El sistema PRT 522/722 de Medtronic es el 
usado en nuestro estudio.
Los resultados de otras revisiones y meta-análisis apoyan estos resultados (156). 
Retnakaran en 2004 resaltó la limitación de meta-análisis anteriores que valoraban 
modelos más antiguos y problemáticos de infusor y particularmente el hecho de que 
los estudios no estuviesen realizados con análogos de insulina rápida; en su revisión 
incluyen sólo los únicos 3 estudios habidos en el momento que comparaban ISCI con 
MDI utilizando en ambos regímenes terapéuticos análogos de insulina rápida y con-
cluyen que la terapia ISCI se asocia a reducción de HbA1c, con mayor efecto cuanto 
mayor sea la HbA1c basal (157).
El estudio de Jeitler publicó una reducción de 0,4% de HbA1c y de requerimien-
tos diarios de insulina, sin que encontrasen diferencias en cuanto a hipoglucemias 
leves (158). Sin embargo, hay poco estudios que comparen realmente la terapia ISCI 
con una terapia actual basal-bolos utilizando análogos de insulina rápida y lenta. En 
el estudio de Bolli al randomizar a los pacientes en tratamiento con NPH a ISCI o MDI 
con glargina, se encontró una reducción de la HbA1c (0,7% grupo ISCI y 0,6% grupo 
MDI/glargina), de la glucemia basal y de otros parámetros glucémicos, sin cambios 
en cuanto a hipoglucemias. La puntuación del grupo ISCI fue mejor sólamente en 
satisfacción con el tratamiento (aunque la reducción en ambos grupos fue superpo-
nible) (159).
La mayoría de las revisiones no aportan evidencia clara de un efecto beneficio-
so de ISCI, en comparación con MDI, en el riesgo de hipoglucemias leves o graves 
en estos pacientes. El uso de ISCI no obstante, a pesar del descenso de HbA1c no 
se ha acompañado de un aumento del riesgo de hipoglucemia y dos revisiones han 
concluido que el riesgo de hipoglucemia severa es menor en pacientes con ISCI vs. 
MDI (160,161). En la revisión de Kapellen en población pediátrica se valoraron los 
resultados en función de la indicación por la que se inició la terapia ISCI y se hizo un 
seguimiento a 3 años, concluyendo que los pacientes incluidos por mal control o por 
hipoglucemias graves son los que mantienen una reducción significativa de hipoglu-
cemias graves (162). 
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Fredheim y cols. recientemente han encontrado con los datos pediátricos del re-
gistro danés que la terapia ISCI puede reducir la tasa de hipoglucemias severa en un 
27% comparado con MDI (aunque una vez que estratatifican por insulinas, el uso 
de premezclas incrementa el riesgo de hipoglucemia un 1,9 veces, el uso de NPH lo 
incrementa 1,6 veces y sin embargo no encuentran diferencias con los análogos de 
insulina lenta) (163)
1.3.1.4  Indicaciones para el tratamiento ISCI
Las indicaciones para el tratamiento con infusores de insulina del grupo de nue-
vas tecnologías de la SED  se detallan en la Figura 22, siendo fundamental la elección 
adecuada de los pacientes para minimizar los riesgos que pudieran ocasionar estos 
dispositivos (164). Es imprescindible, para al uso adecuado del infusor que el pa-
ciente sepa cuantificar los carbohidratos de cada ingesta y controle de manera fre-
cuente la glucemia capilar cada día.  La contraindicación más importante para este 
tipo de tratamiento es la falta de motivación y colaboración de los pacientes que, 
cuando existen, condicionan el fracaso de esta terapia.
Además, dado que no hay en los pacientes en tratamiento con ISCI un reservorio 
de insulina, la interrupción de la infusión de la misma por desconexión del catéter, 
por burbujas de aire en el sistema, etc provoca una elevación rápida de la glucemia 
y el paciente podría experimentar una cetoacidosis en cuestión de horas, por lo que 
estos pacientes deben comprometerse y estar dispuestos a realizar entre 4-6 con-
troles de glucemia capilar diarios (323) .
En las Figuras 23 y 24 se detallan, respectivamente, las indicaciones de terapia 
ISCI para los pacientes pediátricos y las que establece para los pacientes con DM tipo 
el Sistema Sanitario Público Andaluz desde 2003 mediante los I y II Plan Andaluz de 
Tratamiento Integral de la Diabetes Mellitus (165-167).
FIGURA 22.- Indicaciones del tratamiento con infusión subcutánea continua de insulina según el grupo 
de trabajo de Nuevas Tecnologías de la SED.
92 93
Marta Elena Domínguez López
Impacto sobre el control metabólico y la calidad de vida de la adición de un sistema de monitorización continua de 
glucosa a tiempo real a pacientes con diabetes tipo 1 en tratamiento intensivo con infusor subcutáneo de insulina
FIGURA 23.- Indicaciones del tratamiento con infusión subcutánea continua de insulina en la po-
blación pediátrica con los niveles de evidencia científica asociados.
FIGURA 24.- Indicaciones del tratamiento con infusión subcutánea continua de insulina según los I y II 
Plan Integral Andaluz de tratamiento de la Diabetes Mellitus.
La declaración de posición de la ADA sobre ISCI recoge recomendaciones acer-
ca de aspectos del proveedor, selección de los pacientes, elección de la bomba de 
insulina y seguridad e incluye en las recomendaciones básicas para el tratamiento 
de la DM1 que se debería utilizar MDI o ISCI, al igual que considerar en pacientes 
con hipoglucemias frecuentes nocturnas y/o hipoglucemias desapercibidas el uso 
de sistemas de infusión de insulina con sensor y suspensión en hipoglucemia (168). 
De igual forma otros consensos y guías clínicas exponen claramente el beneficio que 
puede suponer el uso de terapia ISCI e indican las recomendaciones generales y cri-
terios de selección de pacientes subsidiarios de este tipo de tratamiento (169,170).
El tratamiento con ISCI puede aplicarse a cualquier edad de la vida con buenos 
resultados metabólicos. Además, mejora la calidad de vida porque permite flexibili-
zar los horarios y la administración de dosis extras de insulina sin necesidad de au-
mentar el número de inyecciones.  Pickup, et al. consideran que aproximadamente el 
20% de todos los pacientes con DM1 se pueden beneficiar del tratamiento con ISCI. 
Entre ellos, aquellos que con MDI tienen una HbA1c elevada y amplias oscilaciones 
de la glucemia (vienen a constituir alrededor del 15%), así como los que presentan 
hipoglucemias graves de repetición (en torno al 5%) (147,154,160).
En cuanto a los inconvenientes de la terapia con ISCI hay que tener en cuenta 
que la instalación de estos sistemas exige la presencia de personal cualificado con 
tiempo suficiente para la formación y seguimiento de los pacientes, así como dispo-
nibilidad para ofrecer asistencia continua a los mismos (éstos disponen asimismo de 
un teléfono de asistencia 24 h de la empresa productora del infusor para solventar 
los problemas técnicos que pudieran surgir).  Igualmente hay que tener en cuenta el 
riesgo ya comentado anteriormente de CAD, generalmente mayor al inicio del trata-
miento y debido a problemas técnicos. Aunque no totalmente resuelto el problemas 
del incremento de episodios de cetosis (problemas con las cánulas, retrasos de las 
alarmas de oclusión, etc.) los sistemas de infusión más modernos con aviso ante la 
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interrupción del flujo de insulina han visto reducida considerablemente la inciden-
cia de esta complicación. 
En cierta forma los sistemas de infusión más modernos con alarmas de aviso ante la 
interrupción del flujo de insulina redujeron considerablemente la incidencia de esta 
complicación. 
1.3.1.5 Educación diabetológica para tratamiento con ISCI
Para implantar la terapia ISCI hace falta un equipo de profesionales formados 
y un programa específico de educación diabetológica en bombas de insulina. Los 
aspectos fundamentales de esta programación deben integrar las nociones básicas 
del funcionamiento del infusor y la terapia basal-bolo con adecuación del bolo a la 
ingesta en función del ratio de CH, la actuación necesaria para prevenir complicacio-
nes agudas y la integración del infusor en las diferentes situaciones de la vida diaria, 
como se ilustra en la tabla inferior.
 
FIGURA 25.- Aspectos fundamentales del programa de educación terapéutica para el manejo de 
pacientes con terapia ISCI.    
 Además, como en cualquier programa educativo, debe ser programado de forma 
que la información se reciba de forma continuada, escalonada, adaptada a los pa-
cientes,con una adquisición progresiva de competencias.
FIGURA 26.- Niveles de competencia para el uso de bombas de insulina.
Es importante que los pacientes estén bien formados e informados y que lleguen 
a la terapia ISCI con conocimientos y expectativas reales, que tengan un alto grado 
de motivación y compromiso con su autocuidado y están dispuestos a la realización 
de numerosos controles de glucemia capilar, que proporcionen adecuados perfiles 
glucémicos diarios incluyendo, al menos inicialmente, mediciones nocturnas de for-
ma que nos facilite analizar los perfiles y adecuar la programación de la tasa basal 
de infusión de insulina. En ocasiones antes de la instalación del infusor, con el fin de 
evaluar más adecuadamente el perfil glucémico del paciente se puede instalar tem-poralmente un SMCG retrospectivo.
1.3.1.6 Estado actual del uso de terapia ISCI en Europa, América y España.
La guía NICE de 2008 recomienda o sugiere que del 15 al 20% de la población 
con DM1 sería susceptible de beneficiarse del tratamiento con ISCI (170). En EEUU 
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se estima una prevalencia del uso de ISCI de un 40% aproximadamente y en deter-
minados países de Europa el uso también es alto (>15%), como en Alemania, No-
ruega, Austria, o Suecia, mientras que es bajo (<5%) en otros como en Reino Unido, 
Portugal o nuestro país (171). Concretamente en España el número de pacientes 
en tratamiento ISCI apenas llega al 3-4% en su conjunto, mientras que en otros paí-
ses que dedican un porcentaje similar del presupuesto al gasto en medicamentos 
y dispositivos sanitarios supera ampliamente esta cifra: Italia (~12%), y Francia, 
Alemania y Holanda (~20%). Solamente superamos las cifras de Portugal y Rusia, y 
estamos por debajo del porcentaje medio de uso en la Unión Europea (~12%) (172).
Recientes auditorías en otros países estiman porcentajes de uso de sistemas ISCI 
muy inferiores a lo recomendado por la guía NICE. Así, en una auditoría de 2013 
en Gran Bretaña, se estima que un 6% de los pacientes con DM1 son portadores de 
bomba de insulina y esta cifra es superior a la estimada previamente en 2010 pero 
sigue estando lejana al 15-20% (173,174). Sin embargo una auditoría posterior en 
población pediátrica en UK, sí que reveló cifras concordantes con las recomendacio-
nes NICE, siendo un 19% de la población pediátrica británica con DM1 portadora de 
sistemas ISCI (con una media por centro de 16,8%) (175).
Otra auditoría recientemente publicada realizada en Irlanda resaltó la heteroge-
neidad entre centros, con un porcentaje de pacientes en tratamiento con ISCI osci-
lando en un amplio rango entre 0 y 42% en los 19 centros valorados (176). El trabajo 
de Mc Knight, además de evidenciar el deficiente control metabólico en amplio por-
centaje de la población pediátrica con DM1 europea, destacó la heterogeneidad en el 
uso de ISCI en la población europea valorada (177) .
En nuestro país hay importantes diferencias entre CCAA, en incluso en la misma 
comunidad autónoma diferencias entre los distintos centros (178). En Cataluña el 
tratamiento con ISCI está incluido en la cartera de servicios desde 1998. En el Siste-
ma Sanitario Público Andaluz (SSPA) desde el año 2003 (Resolución SC 566/03 de 
16 de junio) (Figura 24) con unas indicaciones establecidas para su implantación. 
Y en el resto de España, mediante resolución ministerial a partir del 2004. En estos 
años el Plan Integral de Diabetes de Andalucía (PIDMA) ha potenciado la terapia ISCI 
en los pacientes con DM1 que cumplan las indicaciones referidas en la citada reso-
lución y ha establecido los requisitos por parte de pacientes, profesionales y cen-
tros para iniciar un programa de terapia con ISCI [II PID de Andalucía. 2009-2013]. 
Esto ha permitido que en el ámbito del SSPA estos programas se hayan desarrollado 
con unos criterios estandarizados aunque no lo han hecho de forma homogénea por 
todo el territorio andaluz (167).
El hecho de la posible infrautilización de la terapia con infusores de insulina es 
un tema candente desde hace años, siendo multifactorial, con intervención de la 
inercia terapéutica y barreras que van desde los sistemas de salud públicos y la fi-
nanciación, los profesionales o los propios pacientes (179-181).
FIGURA 27.- Estado actual del tratamiento de la DM1 con ISCI en Europa.
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1.3.2 Sistemas de monitorización continua de glucemia (SMCG)
1.3.2.1 Perspectiva histórica y desarrollo de los diferentes SMCG
Desde la publicación del DCCT se han presentado numerosas innovaciones tec-
nológicas, siendo uno de los avances más relevantes el desarrollo de los sistemas 
de monitorización continua de glucosa intersticial en tiempo real, así como su in-
tegración a la terapia con bomba de insulina desde el año 2006. Este proceso ha 
permitido aproximarse cada vez más al objetivo ideal de la terapia moderna de la 
diabetes: alcanzar una hemoglobina una HbA1c más baja, sin incrementar el riesgo 
de hipoglucemia.
Las mejoras en el conocimiento y manejo de la diabetes han ido siempre muy 
paralelas al desarrollo técnico de la medida de la glucosa.  Inicialmente fueron los 
primitivos métodos químicos (la clásica prueba de Benedict en 1915, la determina-
ción de sustancias reductoras en orina mediante tabletas reactivas efervescentes…) 
después métodos enzimáticos en los años 30 y en los 50 tiras reactivas para glucosa 
en orina. Posteriormente se fueron desarrollando métodos enzimáticos más espe-
cíficos y sensibles y se logró la determinación de la glucosa en sangre capilar por 
punción en el dedo. En 1971 Clemens registró la primera patente para un medidor 
domiciliario de glucemia y en 1978 se publicó el primer artículo con resultados del 
autoanálisis domiciliario de glucemia. 
En los años 80 se generalizó la realización de autoanálisis por los pacientes. A 
partir de entonces, el paciente pasó a ser el centro de la educación y atención dia-
betológica con implicación en el tratamiento (“autocontrol”) al incorporarse la po-
sibilidad de que el paciente, con ayuda de su médico, pueda modificar y optimizar 
su propio tratamiento en función de los resultados (“autoanálisis”) (182) . La publi-
cación en el 1993 del DCCT corroboró definitivamente la necesidad del tratamien-
to intensivo, que debía acompañarse de mayor número de mediciones de glucemia 
(137,138,183).
Simultáneamente al desarrollo de los glucosímetros (medidores personales de 
glucemia para medición discontinua de la misma), también en los años 70-80 co-
menzó a desarrollarse la tecnología para la medición continua de la glucemia. El 
primer antecedente relevante de esta tecnología se remonta a 1967, cuando Updike 
y Hicks publicaron el desarrollo de un transductor con capacidad de transmisión re-
mota que podía ser implantado en un animal para monitorizar la glucosa de manera 
continua. A principios de los años 70, varios grupos aportaron avances en el uso de 
electrodos detectores de glucosa y, posteriormente, se comunicó la monitorización 
continua de glucosa mediante extracción de sangre a través de un catéter de doble 
luz, utilizado en el desarrollo de un sensor de glucosa que controlaba la infusión de insulina.
En 1982 se celebró un simposio sobre sensores implantables de gluceosa con 
importante desarrollo de la técnica hacia el desarrollo futuro de los sensores de que 
disponemos hoy día.
En 1999 la FDA (Federal Drug Administration) aprobaba el uso del CGMS® (Con-
tinuous Glucose Monitoring System), el primer sistema comercial de MCG. Aunque 
no aportaba medidas de glucosa intersticial a tiempo real, los resultados podían ser 
descargados en consulta y analizados de forma retrospectiva. Posteriormente, en 
2004, Minimed obtuvo la aprobación para un nuevo sistema que disponía de sis-
temas de alarma ante hipoglucemias e hiperglucemias, conocido como Guardian®, 
y en Julio del 2005, del Guardian RT® (Real-Time), que ya actualizaba valores de 
glucosa a tiempo real cada 5 minutos después de un periodo de 2 horas de inicializa-
ción, disponiendo de alarma para niveles de glucosa extremos.
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En Abril de 2006, el sistema Paradigm Real-Time® recibió la aprobación por la 
FDA, integrando por vez primera en un infusor de insulina la MCG. Posteriormente, 
en Octubre de 2009 se presentó en Europa el primer sistema semiautomático deno-
minado VEO® que además de integrar la infusión de insulina y la MCG-RT, incorpo-
ra un automatismo al detener la infusión de insulina durante 2 h ante alarmas por 
hipoglucemia, en caso de no respuesta por parte del paciente. Además está el siste-
ma “glucowatch biografer”, que es el único sistema no invasivo de monitorización 
continua de la glucemia que se aprobó por la FDA, basado en la iontoforesis reversa 
(aplicación de microcorriente sobre la piel que atrae Na del espacio intersticial y 
arrastra glucosa hacia un disco externo de hidrogel de reacción o biosensor con glu-
cosa-oxidasa, generando una señal proporcional ala concentración de glucosa. 
En Europa Menarini Diagnostics presentó un sistema semi-invasivo, el Gluco-
day® basado en la técnica de microdiálisis, siendo el principal inconveniente la 
mala portabilidad al ser un sistema algo voluminoso. Dexcom consiguió en 2006 la 
aprobación por parte de la FDA del monitor de glucosa STS® y posteriormente de 
los modelos mejorados en precisión y funcionalidad SEVEN® y SEVEN plus (que de 
la duración inicial de 3 días del STS pasaron a 7 dias). Por su parte Abbot recibió la 
aprobación de la FDA para su monitor continuo de glucemia Navigator Freestyle en 
2008 y recientemente ha lanzado el freestyle libre.
1.3.2.2 Fundamentos de los SMCG
La información proporcionada por un glucómetro es estática y aporta un valor 
de glucosa puntual, en un momento dado, sin informarnos de la dirección ni la velo-
cidad de cambio (184). Los datos habituales derivados de un glucosímetro son por 
su baja frecuencia, datos independientes matemáticamente. Para llegar a informar 
de forma más integrada deberían obtenerse al menos cada 20 minutos, hecho abso-
lutamente impracticable a partir de valores de glucemia capilar. Esta característica 
de la MCG abre una ventana de posibilidades aplicables tanto a la optimización del 
tratamiento insulínico como al estudio de la patogenia y la historia natural de los 
trastornos del metabolismo hidrocarbonado. La incapacidad de detectar las fluc-
tuaciones glucémicas es otra limitación de las tradicionales glucemias capilares. La 
variabilidad glucémica puede jugar un efecto negativo en las complicaciones agudas 
y crónicas, en la calidad de vida de los pacientes con diabetes y se relaciona con difi-
cultades para la optimización del control metabólico. La incapacidad de detectar las 
fluctuaciones glucémicas es otra limitación de las tradicionales glucemias capilares. 
FIGURA 28.- Gráfica que ilustra la diferencia entre la información obtenida con glucómetro o MCG.
La variabilidad glucémica puede jugar un efecto negativo en las complicaciones 
agudas y crónicas, en la calidad de vida de los pacientes con diabetes y se relacio-
na con dificultades para la optimización del control metabólico. Tanto para la DM1 
como para DM2 se ha postulado que las fluctuaciones glucémicas, podrían traducirse 
en un mayor riesgo de presentar complicaciones crónicas micro y macrovasculares, 
incluso con niveles de HbA1c en rango adecuado, implicándose al estrés oxidativo 
(EO) en la etiopatiogenia de la capacidad lesiva de la variabilidad (185-188).
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Más claro aún queda el efecto negativo de la hiperglucemia postprandial, un com-
ponente de la variabilidad glucémica. El estudio DECODE (The Diabetes Epidemiolo-
gy: Colaborative Analysis of Diagnostic Criteria in Europe) y el Honolulu Heart Study 
demostraron una fuerte asociación entre la glucemia postprandial y el riesgo de en-
fermedad macrovascular (189,190).
Por otra parte, en el momento actual hay datos suficientes para asociar los ni-
veles fluctuantes de glucosa con un aumento de riesgo para hipoglucemia (185-188).
Específicamente, recientes análisis del DCCT han mostrado que las hipogluce-
mias severas se relacionan de forma independiente con HbA1c, glucemia media y 
variabilidad glucémica (138,191). 
Todos los SMCG de uso común se basan en la determinación de la glucosa en flui-
do intersticial (FI) por medio de sensores amperométricos. La oxidación enzimática 
de la glucosa en el electrodo de trabajo produce electrones que pasan gracias a un 
mediador al electrodo de contaje, en donde se produce una reacción de reducción. 
Además se necesita un electrodo de referencia que genere un potencial constante 
que se aplica al electrodo de trabajo.
Los tres sistemas comercializados ya citados utilizan glucosa oxidasa como enzi-
ma, aunque presentan diferencias, especialmente en la composición de las membra-
nas y en la dependencia o no de oxígeno. 
La  MCG  genera lecturas de glucosa cada pocos minutos. La mayoría de  estos 
sistemas se insertan subcutáneamente y miden la glucosa del fluido intersticial. La 
MCG puede ser realizado a ciegas, con lectura diferida, “ retrospectivamente”, donde 
no  hay  una inmediata visualización  de  las lecturas del sensor sino una descarga 
posterior de la información recogida por el sensor para su análisis o “en tiempo real” 
(MCG-tr) donde el usuario puede ver continuamente las lecturas en un monitor per-
mitiendo  ajustes inmediatos de  la terapia.
FIGURA 29-A.- Mecanismo de funcionamiento y mecánica fisiológica de un sistema de monitorización 
continua de glucemia (MCG).
FIGURA 29-B.- Mecanismo de funcionamiento y mecánica fisiológica de un sistema de monitorización 
continua de glucemia (MCG).
Los sistemas  denominados “en tiempo real” muestran tanto los valores de gluce-
mia intersticial como las tendencias de  glucosa,tienen  alarmas que avisan  ante la 
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hipo y la hiperglucemia e incluso  alarmas de tasas de cambio  y predictivas.  
Los SMCG están aprobados sólo como dispositivos complememtarios a los AAGC, 
y esto en parte es porque la precisión de los mismos no es equivalente a la de los 
glucosímetros. La mayoría de los datos del CMG muestran imprecisión, con variación 
de glucemias entre 10 y 20% (más bajos en los modelos más modernos) en los dife-
rentes rangos de glucemia perdiendo además generalmente precisión en las áreas 
de hipoglucemias. 
Es  muy importante además reconocer la existencia  de  un decalaje “fisiológico” 
entre la glucemia capilar y la intersticial de al menos 10 minutos (entre 5-20 minu-
tos). Este decalaje se incrementa cuando los niveles de glucosa cambian rápidamen-
te (> 2mg/dl/min) y además  puede variar entre los diferentes  sistemas comerciali-
zados. Las denominadas “tendencias” en la glucosa  intersticial son  representativas 
de los cambios en la glucemia sanguínea pero los “valores absolutos” de la glucosa 
intersticial  no siempre son coincidentes con los  niveles de  glucemia  sanguínea 
(192).
De esta forma, los valores absolutos de glucemia indicados por el sensor deben 
ser siempre confirmados con una medida de glucemia capilar  antes de realizar cual-
quier cambio terapéutico. Un efecto paralelo por tanto de la utilización de estos sis-
temas podría ser el aumento en la frecuencia de realización de  glucemias capilares 
diarias (193).
En la práctica clínica el citado decalaje podría ser potencialmente importante 
para la no adherencia, ya que los pacientes no pueden confiar totalmente en los va-
lores glucémicos aportados por el sensor y, si así lo hicieran, realizando acciones sin 
comprobación glucémica previa con el glucosímetro, podría darse lugar a acúmulo
FIGURA 30.- Representación gráfica del decalaje entre la glucemia capilar (AAGC) y la intersticial 
(MCG) con el incremento o decremento rápido de la glucemia.
de insulina (intentando resolver una hiperglucemia) o a sobre-tratamiento de 
hipoglucemia, sin permitir tiempo a la acción de la insulina o a la absorción de la 
ingesta. Debido a esto, los pacientes deben calibrar los sensores en momentos de 
estabilidad glucémica.
 Es importante la evaluación de la calidad de la medida de los SMCG, tanto fiabili-
dad como precisión (194). En cuanto a fiabilidad es frecuente que los monitores no 
ofrezcan resultados de glucosa durante todo el tiempo del registro, por pérdidas de 
señal por determinados motivos y en momentos de mayor riesgo como en el periodo 
inicial post-inserción, tras una calibración o cuando se acerca el final de la vida del 
sensor. En lo que respecta a la exactitud o precisión, hay varias medidas de exactitud 
de la medida del sensor en cuanto al “gold estándar” o patrón oro. Son medidas de 
exactitud numérica , como el coeficiente de correlación, el MAD (mean absolute di-
fference) o MARD (media o mediana de la “amplitude relative difference”, cuyo rango 
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suele oscilar entre 15-20% en diversos trabajos) y PARD (“precisión absolute rela-
tive differences”). Y medidas de exactitud clínica como el EGA (“error grid analysis”, 
basado en una representación en gráfica XY) y el “continuous error grid analysis” 
(195,196) .
En el cuadro inferior se indica la precisión de los distintos modelos de SMCG del 
mercado (obtenido de Hirsch 2009) (197) .
FIGURA 31- Evaluación comparada de la precisión de los tipos de MCG comercializados.
Diversos estudios han evaluado las características y precisión de los diferentes 
sensores de que disponemos (195,196,198,199) . 
La incorporación al mercado de los sistemas de monitorización continua en tiem-
po real, y su combinación a los sistemas de infusión subcutánea continua (en el siste-
ma Minimed Paradigm Real Time), y posteriormente con la adición de la suspensión 
en hipoglucemia del infusor (en el sistema Minimed Paradigm Veo), supone un paso 
más hacia la incorporación de automatismos complejos en el páncreas artificial.
  
FIGURA 32.- Características de los distintos tipos de sensores de MCG disponibles  
como comercializados por la FDA. 
FIGURA 33.- Innovación y componentes del sistema veo tras la adición de sensor al infusor en la 
terapia integrada (SAP)
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1.3.2.3 Tipos de SMCG. Indicaciones
La MCG (retrospectiva y a tiempo real) permite:
- Identificar las excursiones glucémicas, por encima y por debajo  de los rangos diana 
individualizados.
- Analizar  las causas de las excursiones efectuando   un análisis de los datos junto a 
las dosis de insulina, la comida y bebida y el ejercicio físico. 
- Visualizar y analizar consecuentemente zonas o periodos horarios de difícil análisis 
en la práctica clínica habitual, como las franjas postprandiales y particularmente la zona nocturna.
Además la MCG a tiempo real permite:
- Actuar de forma inmediata en respuesta a  los niveles de glucosa e incluso prevenir 
eventos hiperglucémicos o de hipoglucemia analizando  tendencias  de glucosa y 
actuando incluso de forma preventiva ante alarmas de tasa de cambio y predictivas.
La colocación de SMCG retrospectivos se debe considerar en las siguientes even-
tualidades clínicas: 
a.- sospecha de hipoglucemias asintomáticas (especialmente nocturnas), es decir 
hipoglucemias desapercibidas.
b.- Discordancia o diferencia entre los valores de HbA1c y las medias de glucemia 
procedentes de AAGC.
c.- Necesidad de mejoría metabólica a corto plazo (control pregestacional, 
complicaciones microvasculares evolutivas…)
d.- Evaluación y optimización de determinadas pautas terapéuticas, como en el caso 
de la instalación de infusor de insulina o para análisis tras cambios terapéuticos.
e.- De forma global siempre que el paciente esté dispuesto a mejorar su control 
metabólico y quiera objetivar la necesidad de modificaciones terapéuticas en base a 
información glucémica completa.
En cuanto a la MCG-tr, la ADA ha establecido con distinto nivel de evidencia cien-
tífica las posibilidades de uso de estos sistemas en algunas situaciones clínicas a la 
hora de monitorizar la glucemia(168) : 
- Utilizada adecuadamente, la MCG junto con tratamientos insulínicos intensivos es 
una herramienta útil para reducir la HbA1c en pacientes adultos seleccionados (> 25 
años) con diabetes tipo 1 (A). 
- Aunque la evidencia para la reducción de HbA1c es menor en niños, adolescentes 
y adultos jóvenes, CGM podría ser útil en estos grupos etarios, correlacionándose el 
éxito con la adherencia y utilización del sistema (B).
- La MCG puede ser una herramienta suplementaria a los autoanálisis de glucemia 
(AAGC) en pacientes con hipoglucemias desapercibidas y/o frecuentes episodios 
hipoglucémicos (C).
- Dada la variabilidad individual en cuanto a la adherencia  a los sistemas de MCG, 
se debe evaluar la buena disposición individual para el uso continuado del mismo 
previamente a su prescripción (E).
- A la hora de prescribir MCG, se requiere una educación diabetológica robusta y de 
calidad, entrenamiento u apoyo para la óptima instalación de CGM y su continuidad 
de uso (E).
Un panel de expertos ha elaborado recientemente un documento de consenso 
y cita varios grupos de pacientes como buenos candidatos para estas propuestas 
(200,201): 
- Pacientes con diabetes tipo 1 que a pesar de sus frecuentes autoanálisis de glucosa 
no alcanzan los objetivos terapéuticos (HbA1c o variabilidad glucémica); 
- Pacientes con miedo a hipoglucemias que se sienten más seguros en zonas 
hiperglucémicas; 
- Pacientes con diabetes tipo 2 que quieren llevar el sensor de manera intermitente 
110 111
Marta Elena Domínguez López
Impacto sobre el control metabólico y la calidad de vida de la adición de un sistema de monitorización continua de 
glucosa a tiempo real a pacientes con diabetes tipo 1 en tratamiento intensivo con infusor subcutáneo de insulina
para aprender de su propia diabetes y para reajustes terapéuticos; 
- Pacientes que presentan frecuentemente hipoglucemias o episodios de 
hipoglucemias severas.
El Grupo de trabajo de Nuevas tecnologías de la SED elaboró un documento de 
consenso donde establece posibles marcos clínicos en los que la monitorización 
continua de glucosa puede ser de especial utilidad, y que se esquematiza en la Figu-
ra 34 (202) .
Más recientemente, el grupo de nuevas tecnologías de la SED, junto con el grupo 
de diabetes de la SEEN y la SEEP, han desarrollado un documento de consenso en 
cuanto a nuevas tecnologías, exponiendo su posicionamiento respecto al uso de la 
MCG-tr tal y como se puede ver en la Figura 35 (203) .
Por su parte, el grupo de trabajo de Diabetes de la SAEN (Sociedad Andaluza de 
Endocrinología y Nutrición) propugna el uso de los sistemas de MCG-rt financiada 
por el SAS en los casos que vemos recogidos en la Figura 36 (204).
Igualmente de forma general se recomienda una evaluación a los 6 meses de ini-
cio de uso del sensor para corroborar la adherencia y uso > 80% del tiempo y la 
consecución de los objetivos propuestos al instaurar el SMCG.
Aunque los candidatos deben ser pacientes muy motivados, los expertos seña-
lan la MCG como una herramienta motivacional por sí misma (205,206). El paciente 
candidato a MCG-RT debe conocer los siguientes puntos:
- Uno de los aspectos más determinantes para el beneficio de esta tecnología es la 
frecuencia de uso del sensor.
- Que existe una diferencia temporal o decalaje entre la glucemia capilar y la intersticial.
FIGURA 34.- Escenarios clínicos en los que el grupo de trabajo de Nuevas Tecnologías en DM1 de la 
SEEN recomienda el uso de MCG
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FIGURA 35.- Documento de posicionamiento conjunto del grupo de trabajo de Nuevas Tecnologías en 
DM1 de la SEEN, la SED y la SEEP.
 
CRITERIOS DE INDICACION MCG-rt  (uso personal)
DM1 ,ADULTOS, >25 años , en tratamiento intensivo  con infusión subcutánea de Insulina (ISCI), 
si cumplen alguna de las siguientes afirmaciones: 
� Con HbA1c  ≥  8%
� Ó ≥ de 2 hipoglucemias severas/año
DM1, NIÑOS Y ADOLESCENTES, <25 años,en tratamiento intensivo  con infusión subcutánea de 
Insulina (ISCI):
� Si el paciente ha sufrido hipoglucemias  severas  de repetición 
DM1  PREGESTACIONAL,en tratamiento intensivo  con infusión subcutánea de Insulina (ISCI)(en 
seguimiento en una clínica pregestacional):
� HbA1C>6,5%.
DM1 EMBARAZADAS  en tratamiento intensivo  con infusión subcutánea de Insulina (ISCI):
� HbA1C ≥ 6,5% tras 6 semanas.    FIGURA 36.- Indicaciones del uso de MCG-rt según las consideraciones del grupo de trabajo de 
Diabetes de la SAEN.
- Que la valoración de las tendencias de glucosa son importantes.
- Que debe continuar realizándose los autoanálisis de glucemia de manera regular 
tanto para confirmar datos glucémicos aportados por el sensor antes de actuar como 
para la calibración precisa del sistema.
- Que la calibración del sistema debe hacerse en fase de estabilidad glucémica, esto 
es, cuando la tasa de cambio es < de 1 mg/dl/min.
- Que es de gran importancia conocer bien la cinética de los diferentes tipos de insulina.
- Que aunque no haya datos que nos indiquen con cuánta frecuencia se debe mirar la 
pantalla y comprobar la glucemia, la experiencia clínica de algunos autores sugiere 
que 1-2 veces/hora mientras se está despierto (en torno a 10-20 veces durante el 
día).
En este sentido, se requiere que los pacientes estén altamente motivados e impli-
cados en su autocuidado.
Hirsch establece las siguientes características necesarias en los pacientes como 
predictores de éxito de la MCG-tr (197): 
FIGURA 37.- Factores predictores de éxito en pacientes con DM1 en los que se emplea MCG-rt. 
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1.3.2.4 Evidencia científica sobre la MCG a tiempo real.
La MCG en tiempo real ha revolucionado el cuidado y tratamiento de los sujetos 
con DM1. Los estudios iniciales mostraron resultados muy prometedores en cuanto 
a la disminución de la HbA1c, y el creciente número de ensayos clínicos recientes ha 
generado evidencia que apoya esta y otras ventajas para considerar su utilización.
Uno de los primeros estudios en MCG-RT fue publicado por Garg y cols. en el año 
2004 utilizando un sensor implantable en 15 pacientes con diabetes tipo 1. Aunque 
el tiempo corto del estudio (44 días) no permitió apreciar cambios en HbA1c, los in-
vestigadores mostraron que el uso del sistema produjo un descenso significativo del 
tiempo en hiperglucemia (un 25% menos) e hipoglucemia (un 47% menos) (207).
En 2006 de nuevo Garg y cols .publicaron estudio controlado aleatorizado con 
91 pacientes randomizados a grupo control o grupo portador de sensor (10 días), 
encontrando de nuevo en el grupo de sensor frente al grupo control reducción de un 
21% menos tiempo en hipoglucemia y 23% menos tiempo en hiperglucemia, ade-
más 26% más tiempo en glucemia en objetivos. La hipoglucemia nocturna también 
se redujo un 33% (55-80 mg/dl) o un 38% (<55 mg/dl) (208).
En 2007 el estudio de Bailey y cols., en 140 adultos durante 12 semanas, de-
mostró reducción de HbA1c con el uso de la MCG-tr de 0,4% (tanto en sujetos tipo 
1 como tipo 2 y tratados con MDI o ISCI); la mayor reducción (1,4%) se obtuvo en 
pacientes con HbA1c >9%  y el mayor uso del sensor se asoció igualmente con mayor 
reducción de HbA1c (209).
Otro estudio del grupo DirectNet (Diabetes Research in Children Network) en 
30 pacientes pediátricos con diabetes tipo 1 e ISCI con el uso del sistema Navigator 
durante 13 semanas, mostró un descenso en la HbA1c (de 7,1 a 6,8%), aunque sólo 
en pacientes con HbA1c inicial >7%. Los investigadores describen que los pacientes 
y sus padres encontraban más fácil y seguro hacer ajustes del tratamiento (210), El 
mismo grupo efectuó un nuevo estudio de 13 semanas de duración incluyendo 27 
niños con diabetes 1 tratados con MDI, encontrando una reducción significativa de 
la HbA1c (7,9 a 7,3%, p = 0,004) y un nivel medio de MAGE (Mean Amplitude of Glu-
cose Excursions) inferior (211).
Otro estudio del grupo DirectNet comparó el uso del sistema MCG minimed con 
la realización de AAGC (8 diarios durante 3 días) en un grupo de 200 niños con DM1. 
Además de demostrar que sólo 10% de los pacientes cumplieron con el riguroso 
protocolo de 8 puntos de glucemia capilar, el estudio demostró que el SMCG tendía 
a sobreestimar la hipoglucemia nocturna y que los valores del SMCG eran general-
mente inferiores a los de los controles de glucemia capilar (212).
El estudio de Deiss demostró que el uso de MCG mejora la HbA1c en pacientes 
DM1 mal controlados. Fueron los primeros en sugerir una relación dosis respuesta. 
En este estudio 162 pacientes (81 niños y 81 adultos) con HbA1c >9% se randomiza-
ron a continuar con controles de glucemia capilar ,a MCG (Minimed guardian RT) in-
termitente (3días cada 2 semanas) o a MCG continua durante 3 meses. Los pacientes 
con MCG continua redujeron significativamente la HbA1c (1%). Este estudio mostró 
que para obtener beneficio de la MCG el uso debe ser continuado, obteniéndose be-
neficios en HbA1c en sólo 1 mes (213).
En el estudio STAR 1, se aleatorizaron 142 pacientes con DM1 y edad entre 12 
y 72 años tratados con bomba de insulina a uso de infusor con sensor de glucemia 
o de automonitorización de glucemias capilares, evaluando eficacia y seguridad. En 
ambos grupos se redujo la HbA1c (0,71 en el grupo con sensor y 0,56 en el grupo 
con automonitorización glucémica, sin diferencias significativas). Sin embargo, el 
porcentaje de sujetos que consiguió una HbA1c <7% fue significativamente diferen-
te a favor del grupo control  (30,8% vs. 11,1%). No hubo cambios en el grupo con 
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sensor en cuanto a área bajo la curva en hipoglucemia, mientras que en el grupo con 
autocontroles sí que hubo incremento del AUC en hipoglucemias en los periodos 
con monitor cerrado. El empleo del sensor por encima del 60% del tiempo se asoció 
a reducciones mayores de HbA1c (relacionándose cada incremento de uso del 10% 
con incremento del 41% de reducción de 0,5% en HbA1c) (214).
Pese al interés de los estudios previamente citados, la JDRF (Juvenile Diabetes 
Research Foundation) efectuó las más importantes aportaciones con el fin de  probar 
la eficacia real de estos sistemas. En el ensayo clínico multicéntrico de 2008 se asig-
nó aleatoriamente a 322 adultos y niños que ya estuvieran en tratamiento intensivo 
para DM1 con MDI a tratamiento con monitorización continua de glucemia o a grupo 
control con realización de glucemias capilares. Los pacientes, con HbA1c entre 7 y 
10% se estratificaron en tres grupos en función de edad. EL objetivo primario era 
cambio en HbA1c a las 26 semanas (215). Los cambios de HbA1c en ambos grupos 
variaron marcadamente en función del grupo de edad (p< 0.05) con mayor diferen-
cia entre pacientes de 25 años de edad o mayores favoreciendo al grupo con uso de 
la monitorización continua de glucemia (0.53%). La diferencia entre grupos no fue 
significativa en aquellos entre 15 y 24 años de edad (0.08%) o en aquellos entre 8 y 
14 años de edad (0.13%). Por tanto. los resultados de HbA1c fueron mejores entre 
los pacientes mayores y menores, pero no en el grupo de edad intermedia (15-24 
años). El uso del monitor continuo de glucemia  fue de 6 o más días por semana en el 
83% de los pacientes de edad igual o superior a 25 años, de 30% para los de 15 a 24 
años de edad y 50% para los pacientes de 8 a 14 años. En todos los grupos de edad 
con uso del monitor continuo de glucemia durante 6 o más días semanales se redujo 
significativamente la HbA1c. La tasa de hipoglucemia severa fue baja y no se detectó 
cambios entre los dos grupos. Ha sido el estudio que más ha clarificado el tema de la 
necesidad de uso  a tiempo total o casi diario para obtener beneficios metabólicos.       
    La JDRF realizó un segundo estudio en pacientes que ya tenían un buen con-
trol metabólico (126 pacientes con HbA1c< 7% durante 26 semanas). No hubo di-
ferencias significativas en cuanto a hipoglucemias leves o graves que era el objetivo 
primario del estudio pero los niveles óptimos de HbA1c se mantuvieron a lo largo 
del estudio en el grupo experimental mientras que el grupo control presentó un in-
cremento de 0,3%. Además objetivos combinados de HbA1c < 7% sin hipoglucemias 
también favorecían al grupo de MCG (216). 
Garg  y cols publicaron también un estudio comparando el uso de MCG-tr en per-
sonas con DM1en tratamiento con multidosis de insulina (MDI) vs. ISCI (217) .Se 
produjo una reducción (0,26%) de HbA1c en ambos grupos sin diferencias signi-
ficativas, lo cual señala a la utilidad de la MCG-tr no sólo en pacientes portadores 
de ISCI, sino también en aquellos en tratamiento con MDI (al igual que los estudios 
de Weinzimer o Bailey) (209,211). Este estudio presenta las limitaciones de no ser 
aleatorizado y de la gran pérdida de pacientes en los 6 meses del estudio ,pues 26 de 
los 60 pacientes no cumplieron con el protocolo en cuanto a uso del sensor al menos 
6 días por semana. 
El estudio real trend aleatorizaron 132 niños y adultos con mal control (HbA1c 
>8%) y tratamiento con MDI a tratamiento ISCI o SAP (Paradigm real time Medtro-
nic), objetivándose reducción significativa de HbA1c en ambos grupos (0,81% en 
el grupo SAP y 0,57% en el grupo ISCI), sin diferencias intergrupos. Cuando se con-
siderando sólo los pacientes con uso del sensor >70% del tiempo, la reducción de 
HbA1c era significativamente superior en el grupo de tratamiento con SAP (0,91% 
vs. 0,55%)(218).
Así, en el estudio STAR 3,se compara la eficacia de la terapia combinada infu-
sor-sensor (SAP) con la terapia MDI junto a AAGC. En este estudio se objetiva una 
reducción  de HbA1c en el grupo tratado con SAP de 8,3% a 7,5% (reducción abso-
luta de 0,8 ± 0,8) frente a 8,1% (reducción absoluta de 0,2 ± 0,2)  en el grupo de tra-
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tamiento con MDI. Igualmente se evidenciaron reducciones mayores de HbA1c en el 
grupo de pacientes adultos (reducción de 1%) y hasta 1,2% de reducción de HbA1c 
en pacientes con un elevado uso de sensor (>81% del tiempo) (219).
En la continuación del estudio STAR 3 durante 6 meses más se pasa a los pacien-
tes del brazo con MDI, que ya habían optimizado la terapia durante el año que duró 
el estudio STAR 3 a terapia con SAP, consiguiendo en 3 meses una reducción signifi-
cativa de HbA1c de 0,4%(220). 
Hermanides y cols, aleatorizaronn 84 pacientes en tratamiento con MDI con mal 
control metabólico (HbA1c ≥8.2%) a tratamiento durante 26 semanas con terapia 
SAP frente a continuar con MDI, encontrando una reducción de HbA1c basal a 26 
semanas de 1,23% en el grupo de tratamiento con SAP y de 0,13% en el grupo en 
tratamiento con MDI sin que se acompañara la mejora metabólica de incremento en 
porcentaje de tiempo en hipoglucemia (221).
En el estudio Switch se andomizaron 153 pacientes en tratamiento ISCI (HbA1c 
7,5% a 9,5%) a rama con sensor activo (sensor ON) o sin sensor (sensor OFF) du-
rante 6 meses, cambiando de rama para otros 6 meses tras 4 meses de lavado. La 
diferencia de hbA1C media fue 0,43% favoreciendo al grupo con sensor, con menor 
tiempo en rango de hipoglucemia. Tras cesar el uso del sensor, los niveles de HbA1c 
se elevaron nuevamente a las cifras basales (222).
Diversos meta-análisis y revisiones sistemáticas concuyen que la MCG es eficaz 
consiguiendo una reducción de HbA1c de entre 0,3-0,5% (223-226). Con diferen-
tes criterios a la hora de incluir estudios, pero Pickup en su meta-análisis (incluye 
6 estudios controlados aleatorizados) concluye que se consigue una reducción de 
0,3% de HbA1c con reducción (efecto débil) del área bajo la curva en hipoglucemia. 
Relacionan el mayor efecto de la MCG al mayor tiempo de uso del sensor y mayor 
HbA1c basal (223). El que realizaron Hoek y cols. incluyó 7 estudios randomizados 
controlados con gran heterogenidad y llegó a la conclusión de que el uso de MCG se 
acompaña de una reducción de HbA1c de 0,3 a 0,7% sólo en subgrupos de pacientes 
(adultos, más adherentes al uso de sensor...), sin efecto sobre la hipoglucemia (224). 
La revisión de la Cochrane incluyó 22 estudios aleatorizados controlados y deter-
minó que el uso de MCG es eficaz en reducción de HbA1c, haciendo hincapié en que 
este efecto es mayor en pacientes mal controlados y si el uso de MCG se acompaña de 
terapia ISCI (0,7%) vs. MCG sola (0,2%). Esto ocurre sin incremento de hipoglucemia 
o cetoacidosis (225). Revisiones posteriores, llegan a semejantes conclusiones y en 
un análisis crítico de los meta-análisis referentes a nuevas tecnologías en diabetes, 
Pickup alegó que los diversos meta-análisis infravaloraban la eficacia de la MCG-tr 
al no considerar los pacientes en los que se había demostrado que su uso consigue 
mayores descensos de HbA1c (226-228).
El estudio ONSET tuvo la peculiaridad de estudiar el valor de la MCG-tr en el de-
but de la DM1, de forma que a 160 niños y adolescentes (1-16 años) los randomiza-
ron a terapia con SAP o con ISCI y AAGC durante 12 meses. No hubo diferencias sig-
nificativas en HbA1c entre ambos grupos, aunque sí una reducción de la variabilidad 
medida por MAGE (229) . Sin duda es un estudio realizado en una fase muy concreta 
del desarrollo de la DM1 que puede tener el beneficio de familiarizar al paciente con 
las nuevas tecnologías y facilitar la comprensión de los cambios glucémicos pero que 
también puede la reserva pancreática y la luna de miel en esta fase pueden interferir 
en los resultados.
Peculiar fue también, en este sentido, el estudio de O´Connel, en el que los pa-
cientes no recibieron instrucciones para interpretar las glucemias aportadas por  el 
sensor (patient-led), Un total de 62 pacientes fueron aleatorizados a continuar tra-
tamiento con ISCI o a incorporar MCG-tr durante un periodo de 3 meses. La HbA1c 
fue inferior en el grupo de intervención (0,42%) sin diferencias en tiempo en normo, 
hipo o hiperglucemia ni en variabilidad (230). Parece sorprendente que en el pro-
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tocolo introdujeran la ausencia de instrucciones para el manejo de la información 
proporcionada por el sensor.
En esta misma línea, el estudio EVADIAC comparó los resultados del uso de la 
monitorización en función de que fuese guiada por el propio paciente o por el facul-
tativo. Ellos sí proporcionaron a los pacientes educación para el manejo de los datos 
del sensor, lo que varió fue particularmente la indicación de frecuencia de uso del 
sensor, que en el grupo 1 fue a criterio del paciente y en el grupo 2 según indicación 
del médico en función de HbA1c y glucemias. La HbA1c se redujo en ambos grupos 
respecto al grupo control (grupo 1 reducción de 0,52% y  grupo 2 0,47%). La inci-
dencia de hipoglucemia fue similar en los 3 grupos y el consumo de sensores fue 
menor en el grupo 2 respecto al grupo 1 (231).
En los últimos años han ido surgiendo estudios con mayor número de pacientes 
(particularmente estudios observacionales que aprovechan la información de pla-
taformas de descarga y almacenaje de datos) que intentan alejarse de los rígidos 
protocolos de los estudios y acercarse a la práctica clínica habitual. En el estudio 
INTERPRET, un estudio observacional de 12 meses de duración llevado a cabo en 15 
países de Europa e Israel, el sistema de SAP era indicado por los equipos sanitarios 
previa e independientemente del estudio y las revisiones eran cada 3 meses como en 
la práctica clínica habitual. Se evaluó a 263 pacientes en tratamiento ISCI con HBA1c 
basal de 8,1% a los que se añadió SMCG-tr. El uso medio del sensor en los pacientes 
fue de un 30% (rango 0-94%) descendiendo de 37% en los 3 primeros meses a 27% 
en los 3 últimos meses. En los pacientes con HbA1c >8% se produjo una reducción 
de 0,43%. No hubo cambios en porcentaje de pacientes con HbA1c<7% a lo largo del 
estudio, pero sí que el porcentaje de pacientes con HbA1c <7,5% fue significativa-
mente mayor a los 3 meses, decayendo con el descenso de uso del sensor. La HbA1c 
basal más elevada, mayor edad y mayor frecuencia de uso de sensor se relacionaron 
con mayor reducción de HbA1c. Por otra parte la HbA1c basal inferior y el mayor uso 
del sensor en los 3 primeros meses fueron los factores asociados al mayor uso del 
sensor (232).
FIGURA 38.- Estudio INTERPRET. Resultados del uso del sensor y porcentaje de sujetos del estudio con 
valores de HbA1c <7% y <7.5% (Nordgaard y cols.)
En el estudio de adherencia al SMCG de los pacientes participantes en el registro 
T1D Exchange Clinic, se valoraron 17317 pacientes usuarios de SMCG-tr. Tanto en 
adultos (7,7% vs. 7,9%) como en niños (8,3% vs. 8,6%) el uso de MCG se asoció con 
inferior HbA1c; en adultos ≥26 años, además, el mayor uso de sensor se asoció a 
menor HbA1c que en los de uso inferior (7,0% vs. 7,3%).  Por último, la frecuencia 
de uso del sensor ≥6 días/semana se produjo en el 55% de los niños, 45% de los 
adolescentes, 37% de adultos jóvenes y, como dato relevante, en el 60% de adultos 
≥26 años (233) .
El estudio AWeSoMe valoró, en una población pediátrica con DM1 y con finan-
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ciación de los sistemas de MCG, el control anual glucémico y los factores asociados 
a mayor adherencia y mejor control metabólico. Se incluyeron un total de 149 niños 
(83 en el grupo de MCG-tr) durante 12 meses con visitas trimestrales.  Se describió 
un control metabólico global subótpimo, con HbA1c basal de 8,05% en grupo MCG-
tr (el 90% tenían infusor) y 8,13% en el grupo control (sólo un 54% eran portadores 
infusor), sin descrbirse cambios significativos de HbA1c a lo largo del estudio por 
intención de tratar. El tiempo de uso del sensor decreció a lo largo de los 12 meses 
y a los 3, 6, 9 y 12 meses un 14%, 47%, 66% y 57% no usaban la MCG-tr. Sólo 32 
pacientes (38% del grupo de MCG-tr) cumplieron con los criterios de uso continua-
do del sensor durante los 12 meses de seguimiento (uso >75% del tiempo), de los 
cuales 31 estaban en tratamiento con infusor de insulina. La HbA1c disminuyó sig-
nificativamente en todos los periodos de estudio en el grupo de uso continuado de 
MCG-tr, mientras que en el grupo de uso intermitente hubo un incremento. Tras 1 
año, la HbA1c se redujo un 0,27% en el grupo de MCG-tr e incrementó un 21% en el 
grupo intermitente. En el grupo control no hubo cambios en HbA1c en los 12 meses.
En general los pacientes de menor edad y los que hacían más autocontroles ba-
salmente fueron los de mayor uso de sensor. Los autores concluyen que incluso en 
un sistema que financia su uso, la adherencia al uso del sensor es baja (234).
Battelino y cols., utilizando la información de los datos de la plataforma Care link 
de Medtronic, han analizado los datos de 10501 personas con DM1 y tipo 2 de los 
cuales 7916 (61,7%) habían usado sensores ≥15 días durante al menos un periodo 
de 6 meses en todo un periodo de 2 años de observación. De ellos el 22,2% usaban el 
sensor ≥75% y un 35,1% lo usan <25% del tiempo. Asociaron la falta de financiación 
económica con el abandono precoz del SMCG (dato que contrasta con los resulta-
dos del estudio AWeSoMe) y con el mayor número deautocontroles de glucemia. En 
cuanto al control metabólico, la glucemia media y la desviación estándar sólo fueron 
inferiores en el grupo de pacientes que usaron el sensor ≥75% del tiempo (no en los 
grupos de <25%, 25-49% ni 50-75%). Aunque la reducción absoluta en la predic-
ción de HbA1c fue de 0,2%, inferior a la encontrada en otros estudios, los autores 
justifican este hallazgo por la peculiaridad de la recogida de datos, la disparidad de 
la población analizada y la relativamente baja glucemia media basal. Lo más llama-
tivo resulta ser la disminución de un 50% de hipoglucemias en el grupo de alto uso 
de sensor (235).
FIGURA 39.- Estudio AWeSoMe. Comparación de valores de HbA1c (en%) entre sujetos con DM1 y 
MCG-rt de forma mantenida, MCG-rt de forma intermitente y grupo control a lo largo de 12 meses 
(Rachmiel y cols.)
Todos estos trabajos, que se encuadran en la práctica clínica habitual el uso de 
MCG-tr, encuentran la gran limitación de la falta de adherencia, ya puesta también 
en evidencia en estudios previos. Así, en el estudio de O´Connel, sólo 11 de 25 pa-
cientes (44%) llevan el SMCG-tr ≥70% del tiempo al cabo de tan sólo 3 meses (230); 
en el estudio de Garg, sólo 34 de 60 (56%) pacientes cumplen con el criterio de uso 
al menos 6 días de la semana a los 6 meses (217). En el análisis del TD1 exchange el 
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41% de los pacientes habían abandonado el uso de la MCG en un periodo de 1 año 
(233). En el estudio INTERPRET el uso medio del sensor fue de un 30%, con un claro 
descenso a lo largo de los 12 meses (232). En el AWeSoMe, a los 12 meses y a pesar 
de la financiación, un 57% de los pacientes ya no utilizaban la MCG (234).  En el estu-
dio de Battelino sólo un 22,2% de los pacientes usaban el sensor ≥ 75% del tiempo, 
y de los nuevos usuarios, un 25,4% abandonaron el uso de MCG-tr en el periodo de 
observación (235).
La falta de adherencia es un problema que se intenta mitigar evaluando los fac-
tores asociados al menor uso y abandono del uso del SMCG , como son el menor uso 
en los primeros meses, la mayor HbA1c o la edad (215,234,235).
Ramchandani y cols, revisaron las causas por las que una tecnología que es alta-
mente valorada por los pacientes y cuya eficacia queda demostrada por la evidencia 
existente presenta tan baja adherencia (236). La falta de financiación es o podría 
ser un factor limitante; a día de hoy el estado de la financiación de estos SMCG-tr es 
muy heterogénea en los distintos países europeos (235-238). Sin embargo, estudios 
como el AWeSoMe muestran que a pesar de financiación completa la adherencia es 
baja, por lo que otros factores, inherentes a los pacientes o a la propia tecnología 
entran en juego (234). Ramchandani destaca como causa de su bajo uso o abandono 
factores propios de los pacientes, que valoran el SMCG como molesto, una limitación 
y una interferencia con su vida diaria. Refieren dolor a la inserción y malestar. A pe-
sar de que a los pacientes les gustan los datos de glucemia, las principales razones 
para el abandono del uso de los SMCG incluían imprecisión (64%), intrusión en la 
vida diaria (36%) y problemas de financiación (29%) (236).
El tema de la precisión de la medida y de las alarmas se repite en las diferentes 
encuestas de satisfacción con el sistema (239.240). En cuanto a la precisión, clara-
mente es un factor que limita el uso de los SMCG, genera desconfianza en la medida 
y produce más alarmas que son molestas para los usuarios (241). 
FIGURAS 40-A y 40-B.- Beneficios (gráfica inferior) y problemas (gráfica superior) relacionados con el 
uso de un SMCG-rt (Ramchandani y cols.) 2011
 Chamberlein y cols. intentaron discriminar si el bajo uso de los SMCG se debía 
a la tecnología en sí o a diferencias entre los distintos sistemas, y evaluaron en los 
sistemas de Metronic (Medtronic CGM-tr) y de Dexcom (Dexcom seven plus) las va-
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loraciones de satisfacción/insatisfacción de los pacientes 1 año tras su compra (43 
usuarios de SMCG de Medtronic y 38 usuarios de Dexcom). La encuesta reveló que 
el 76% de los usuarios del SMCG de Dexcom referían utilizar el sistema casi a dia-
rio, mientras que sólo lo hacían el 19% de usuarios de SMCG de Medtronic. Aproxi-
madamente el 65% de los usuarios de SMCG de Medtronic utilizaban el sistema ≤1 
semana al mes, en comparación con <3% de usuarios del sistema Dexcom. Entre los 
28 pacientes de medtronic que utilizaban el sensor menos de una semana al mes, el 
55% de los usuarios decían hacerlo por problemas de precisión, mala señal o pér-
dida de señal, mientras que sólo 1 paciente usuario del dexcom lo llevaba menos de 
una semana al mes, siendo la principal razón el costo. En cuanto a la satisfacción con 
su SMCG, el 92% de los pacientes del sistema Dexcom decía que volvería a comprarlo 
mientras que sólo secundaban esta afirmación el 44% de los usuarios de Medtronic; 
es más, más usuarios del sistema de Medtronic referían que probarían otro SMCG-tr 
(44% frente a 24%).
Los autores afirman que la precisión y fiabilidad de los sistemas es un punto 
esencial a la hora de valorar la adherencia y que, en su estudio encuentran diferen-
cias entre los distintos sistemas disponibles en el mercado (242).
El tema de las alarmas va en cierta medida ligado al tema de la precisión, pues 
cuando se trata de falsas alarmas generan mayor molestia y frustración en los usua-
rios del SMCG-tr pero incluso, cuando son ciertas, pueden ser molestas para el usua-
rio e interferir en su vida diaria, pueden ser abundantes, repetirse cuando el pacien-
te ya ha resuelto el problema… El número y complejidad de alarmas  se incrementa 
con el avance tecnológico (alarmas predictivas..) y los pacientes sometidos a tantas 
alarmas, sienten mayor estrés, mayor interferencia en su vida diaria y acaban igno-
rándolas en numerosas ocasiones, consciente o inconscientemente (243,244).
El tema de las alarmas fue el motor del estudio controlado randomizado GLADIS, 
un estudio multicéntrico de 100 días en el que participaron 4 centros europeos e in-
cluyeron 160 pacientes, que se aleatorizaron a AACG convencional, uso de SMCG-tr 
con activación de alarmas o uso de SMCG-tr sin activación de alarmas.  No hubo 
diferencia en la reducción de HbA1c entre los 3 grupos, aunque sí que el porcentaje 
de pacientes con una reducción de HbA1c ≥0.5% fue mayor en el grupo de SMCG 
sin alarmas (27%) y el grupo de SMCG con alarmas (25%) que en el grupo de AAGC 
(10,6%). No hubo diferencia en tiempo en rango de glucemia 70-180 mg/dl, tiempo 
en hiperglucemia o tiempo en hipoglucemia entre los 3 grupos salvo en el caso de los 
pacientes tratados con ISCI, en los que se el tiempo fuera de rango de normogluce-
mia fue mayor en usuarios de SMCG-tr con o sin alarmas vs. AAGC (245).
En definitiva, los pacientes y sus familias deben encontrar el equilibrio entre re-
cibir una ingente información glucémica, que les puede aportar seguridad, y facilitar 
el manejo de su enfermedad crónica y el estrés que pueda ocasionarles el manejo de 
su enfermedad, la continua atención que requiere un SMCG y la intrusión que éste 
pueda ocasionar en sus vidas  (246-248) .
1.3.2.5 Coste efectividad
En el año 2014 se publicaron dos importantes estudios de coste-efectividad, el 
de Roze y cols., evaluando el coste efectividad de la terapia SAP vs. ISCI, y el de  Ly 
y cols,, valorando el coste-efectividad de SAP con suspensión por hipoglucemias vs, 
ISCI en pacientes con hipoglucemias desapercibidas (249,250).
Previamente, los estudios de Huang y Mc Quin ya realizaron sendos análisis de 
coste efectividad de la MCG . En el primero se utilizaron los datos de los estudios de 
Juvenile y específicamente en las cohortes en las que la MCG se mostró más eficaz, 
en adultos (≥25 años) con HbA1c ≥7% y en todas los grupos de edad en HbA1c <7% 
y , tras una serie de análisis de beneficios y coste-efectividad concluyen que conside-
rando un dintel de 100.000 dolares/QALY, aceptado para otras terapias en diabetes, 
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la MCG puede considerarse coste-efectiva. Mc Quinn e y cols. realizan un análisis de 
Markov y concluyen que para pacientes con DM1 y HbA1c >8% en terapia intensiva 
la MCG es una alternativa coste-efectiva a la realización de AAGC (251,252).
 FIGURA 41.- Tiempo en rango de normoglucemia, en hiperglucemia o hipoglucemia en los tres grupos 
de pacientes , con AAGC, MCG-tr sin alarmas y MCG-tr sin alarmas (Gladis y cols.)
Finalmente Roze y cols. evaluaron DM1 bajo terapia SAP en comparación con 
terapia ISCI y AMCG y emplean el CORE Diabetes Model para simular la progresión 
de la enfermedad de una cohorte tomada del metaanálisis de Pickup. Los análisis 
empleando el CORE Diabetes Model mostraban que la mejora en al control meta-
bólico secundaria a SAP, llevan a menor incidencia de complicaciones relacionadas 
con la diabetes y mayor esperanza de vida. EL uso de SAP se asocia a un incremento 
de coste  (367.571 coronas suecas) que ajustado por QALYS, representa que es una 
terapia coste-efectiva (249).
1.3.3 Aplicación de la Telemedicina (TM) al tratamiento de la DM
1.3.3.1 Definición y fundamentos de la Telemedicina
La organización mundial de la salud definió la Telemedicina como el suministro 
de servicios de atención sanitaria a distancia, llevado a cabo por profesionales que 
apelan a tecnologías de la información y de la comunicación con objeto de intercam-
biar datos para hacer diagnósticos, indicar tratamientos y prevenir enfermedades, 
así como para la formación permanente de los profesionales de la salud, con el fin de 
mejorar la salud de las personas y de las comunidades en que viven (OMS, Ginebra 
1997).
La TM se puede definir como la aplicación de la medicina a distancia que per-
mite el intercambio de información entre profesionales sanitarios entre sí, o entre 
profesional y paciente. Ésta última modalidad de la TM tiene como objetivo mejorar 
la calidad de la atención a través de una mayor comunicación entre el paciente y el 
profesional sanitario. En este proceso existe una unidad del paciente y una estación 
del profesional, entre las que se establece la comunicación. La información compar-
tida puede consistir en documentación electrónica, imágenes digitales y todo tipo de 
datos de interés para el control del paciente.
Las autoridades sanitarias tienen grandes expectativas en la telemedicina, ya que 
aborda varios puntos críticos: mejora el acceso a los recursos sanitarios (especial-
mente para aquellos pacientes que viven en áreas remotas), constituye una solución 
a la escasez de especialistas, y reduce los costes de la atención sanitaria mejorando 
la calidad. De hecho, la Comisión Europea ha elaborado un documento para estimu-
lar a los profesionales el uso de nuevas tecnologías como la telemedicina (Plan de 
Acción Europeo e-Salud) (253).
Aunque la telemedicina ha sido más aplicada en el seguimiento de algunas enfer-
medades crónicas (insuficiencia cardiaca, asma y enfermedad pulmonar obstructiva 
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crónica, entre otras), la diabetes constituye el prototipo de patología en la que la 
telemedicina puede aportar un mayor beneficio debido al incremento en su preva-
lencia y al nivel de implicación del propio paciente necesario para el control de su 
enfermedad. 
Así, la diabetes reúne una serie de características que la hacen subsidiaria de la 
implantación de un sistema de telemedicina para su seguimiento: es una enferme-
dad crónica, de alta y creciente prevalencia en la población , que necesita ajustes 
terapéuticos frecuentes y rápidos y en la que un buen control metabólico ha demos-
trado disminuir el número de complicaciones y mortalidad (254-257).
La comunicación por internet es rápida y eficiente, existiendo una incorporación 
amplia y progresiva en los últimos años a diferentes áreas de la medicina y los siste-
mas de telemedicina permiten un contacto estrecho y continuo del paciente con su 
médico pudiendo éste generar una respuesta rápida y  eficaz (254,258). 
1.3.3.2 Evidencia científica
En el año 2010 el grupo de Nuevas tecnologías de la SEEN publicó un documento 
de posicionamiento sobre el uso de telemedicina aplicado a la atención diabetoló-
gica (259). En su documento indican una serie de situaciones clínicas en las que la 
telemedicina podría suponer un beneficio potencial, como por ejemplo:
a) DM1 en terapia intensiva (MDI o ISCI)
b) DM1 en control concepcional y durante la gestación
c) Diabetes Gestacional
d) Situaciones de descompensación glucémica transitoria (por tratamientos 
corticoideos, infección respiratoria, gastroenteritis…)
e) Dificultad de acceso al centro asistencial responsable por movilidad reducida, 
impedimentos físicos o distancia.
Igualmente en relación con el sistema de TM en sí y con su uso, establecen unos 
requisitos fundamentales, como son los siguientes: 
- El sistema debe permitir el envío de datos glucémicos diferenciados en preprandiales 
y posprandiales, así como de información sobre dosis de insulina o fármacos orales, 
ejercicio físico, alimentación y cualquier episodio relevante en el control metabólico.
- Es importante que sea de fácil utilización por el profesional y por el paciente, de 
modo que no requiera un entrenamiento prolongado ni excesivos conocimientos de 
informática.
- Debe permitir el acceso a la información enviada por los pacientes a diferentes 
miembros del equipo de atención diabetológica.
- Debe disponer de un soporte técnico .
- La respuesta a las cuestiones planteadas por los pacientes no debe demorarse más 
de 2 semanas, siendo deseable 1 semana.
- Debe establecerse una agenda de telemedicina con dedicación específica y dentro 
del horario laboral, ya que estos sistemas no disminuyen la necesidad de tiempo en consulta.
- En cuanto a repercusión sobre el control glucémico, el análisis que es preciso realizar 
es una valoración de no inferioridad,salvo que la teleasistencia. sea entendida como 
un valor añadido a las visitas rutinarias presenciales, en cuyo caso podría mejorar el 
control glucémico de los pacientes.
- Desde el punto de vista económico, puede suponer un ahorro de costes, sobre todo 
de cara al paciente y a su entorno social y laboral (absentismo laboral, ausencias 
escolares, desplazamientos, etc.).
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- Respecto al sistema sanitario, teóricamente la accesibilidad del los pacientes a 
éste sería mayor, lo que podría evitarse gran número de complicaciones agudas 
(hipoglucemias, CAD) e ingresos hospitalarios. Y a largo plazo podrían reducirse las 
complicaciones crónicas, gracias a un mejor control metabólico de los pacientes.
- Es necesaria una legislación que permita sustituir los datos escritos por los datos 
electrónicos, máxime cuando dicha actividad se plantea como algo regular y periódico. 
Como medidas mínimas para la implantación de la telemedicina, se recomienda 
que el paciente y su médico/educador firmen una carta-documento de aceptación 
que garantice la privacidad de los datos que van a ser enviados y asegurando que 
los mismos serán consultados única y exclusivamente por las personas firmantes 
de dicho documento. Ambas partes deben tener acceso al sistema con una clave 
personal e intransferible.
En los últimos años, se han publicado distintos estudios sobre el papel de la tele-
medicina en la atención de los pacientes con DM1 y, aunque la mayoría no han con-
seguido demostrar superioridad en el control metabólico respecto al tratamiento 
convencional, sí han objetivado una reducción en los costes, fundamentalmente en 
desplazamientos y ausencias laborales/escolares por parte de los pacientes, además 
de presentar una buena acogida por los pacientes. Sin embargo, todavía no existe 
consenso sobre qué tipo de pacientes son los que más se beneficiarían, qué tipo de 
intervención es la más adecuada y en qué situaciones y durante cuánto tiempo se 
deben aplicar.
En los últimos años se han publicado diversos estudios que evaluaban el impacto 
de la incorporación de un sistema de telemedicina al seguimiento de pacientes con 
diabetes, no obstante existen múltiples motivos que hacen difícil extraer conclusio-
nes comunes: la población objeto de estudio (DM1 o DM2 en tratamiento con insu-
lina o antidiabéticos orales), la variedad y diversidad de los diseños de los estudios, 
diferentes criterios de inclusión, medición de diferentes objetivos y variables, etc. 
Por lo tanto los resultados obtenidos son diversos (260-262).
En un revisión de 2011 en la que se analiza la eficacia de distintos sistemas de 
atención telemática a pacientes con DM1, los estudios basados una intervención in-
tensiva  cada 1-4 semanas que consiste en la teletransmisión de los datos de gluce-
mias a los profesionales con respuestas por parte de los mismos sobre modifica-
ciones en el tratamiento, y que incluyen los sistemas GlucoNET Software, DIABTel 
System, T-IDMM project, IDEATel, T+ diabetes y  Glucobeep, obtienen resultados 
modestos en la reducción de HbA1c (de 1,3% a los 6 meses en el estudio de Montori 
y cols, y hasta 0,1% a los 12 meses en el estudio de Benhamou y cols) respecto a la 
visita presencial trimestral (263-271). Estos estudios incluyen a pacientes con mal 
control metabólico (HbA1c al inicio mayor de 8%), tratados con MDI y con ISCI, y 
tienen una duración entre 8 semanas y 12 meses. Similares resultados en cuanto 
a control metabólico (reducción de HbA1c de 0,5% en el estudio de Rossi y cols. 
y 0,9% en el estudio de Charpentier y cols pero mejor grado de satisfacción con el 
tratamiento se han conseguido con el uso de diarios electrónicos interactivos gene-
ralmente instalados en “smartphones” u otros dispositivos de bolsillo, que además 
de enviar información de glucemias, dosis de insulina o raciones de hidratos de car-
bono al personal sanitario, facilitan el contaje de raciones de hidratos de carbono 
así como el cálculo de bolos. En ambos trabajos se incluyeron pacientes con DM1 y 
HbA1c inicial >8%, y tuvieron una duración de 6 meses (262,272).
Quizá porque las tecnologías y la telemática se hace más atractivas a los ado-
lescentes es que hay más publicaciones en este grupo de edad,con el objetivo de 
mejorar resultados metabólicos e incrementar la adherencia (273,274). La revisión 
de Dougherty, en cualquier caso, resalta la disparidad de datos de los estudios publi-
cados y la dificultad a la hora de comparar los mismos por las grandes diferencias en 
tamaño muestral, metodología y duración de la intervención (275). 
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Un meta-análisis reciente ha valorado la intervención nutricional telemática, y 
concluye que los programas de telemedicina que incluyen consejo nutricional son 
tan efectivos como los que no lo incluyen y la incorporación del consejo nutricional a 
mensaje al teléfono móvil (vía SMS) es tan efectiva como el consejo telefónico o por 
videoconferencia (276).
Hasta el momento se han publicado por la colaboración Cochrane dos revisiones 
centradas en la telemedicina. La realizada por de Jongh y cols., en 2012, valorando la 
mensajería móvil en el manejo de enfermedades crónicas, que concluye que encuen-
tran evidencias (si bien modestas) de que en determinados casos la intervención 
mediante mensajería móvil pueda ser beneficiosa en el manejo de enfermedades 
crónicas, pero que hay importantes vacíos de información en cuanto a efecto a largo 
plazo, aceptabilidad, costes y riesgo de tal intervención, y refuerzan la idea de la ne-
cesidad de más estudios dado el creciente interés y entusiasmo por la telemedicina 
(277). Entre los estudios que valoran destacan el de Franklin, en el que los pacientes 
informan que la mensajería les daba mayor capacidad de manejar su enfermedad y 
además mostraron mayor adherencia en comparación con los pacientes sin el apoyo 
de la mensajería (278,279). La segunda revisión de la Cochrane es de Flodgren y 
cols, en este año 2015, y evalúa el resultado en salud del uso de la telemedicina en 
patologías crónicas (21 estudios en diabetes); los autores concluyen que hay evi-
dencias de que la telemedicina puede mejorar el control glucémico en pacientes con 
diabetes (280).
En cuanto a la adherencia, recientemente en el estudio de Wood desarrollan un 
programa con visitas telemáticas (mediante consulta remota) y físicas sólo al año, 
intentando mejorar la atención particularmente en áreas rurales alejadas del centro 
de diabetes. El estudio sugiere que puede ser igual de eficaz el seguimiento telemáti-
co y el presencial en cuanto a HbA1c incrementándose el  número de consultas, con 
menor absentismo laboral y escolar, menos limitaciones económicas y mejorando el 
acceso particularmente para pacientes de áreas rurales (281). Uno de los aspectos 
en los que la telemedicina puede ser más útil es en el acceso a los servicios sanitarios 
en áreas rurales o más alejadas. Choi y cols. publicaron, a este respecto, un estudio 
de de seguimiento telemático en pacientes con DM1 en la armada americana; tras 
un periodo de educación intensiva tanto en el manejo de la diabetes como en aspec-
tos básicos de la misma, como en tratamiento ISCI en los pacientes que lo eligieron 
como terapia, el seguimiento fue completamente telemático, mediante transmisión 
de datos por internet, con posibilidad de acceso telefónico en cualquier momento. 
El seguimiento parece que puede ser eficaz, con HbA1c media previa al seguimiento 
telemático de 9,6 y tras el mismo de 6,6% (282,283) .
En otro estudio previo también de Choi y cols., con pacientes pediátricos mal 
controlados, se observó que la aplicación de la telemedicina al seguimiento resultó 
una medidd de mucha eficacia, obteniendo HbA1c significativamente menor a los 3 
(9,1 vs. 11,1%) y 6 meses (9,5 vs. 11,1%), aunque no se consiguió un óptimo control 
metabólico. No hubo diferencias entre distintos tipos de tratamiento (284).
En cuanto a seguimiento telemático específicamente en pacientes con DM1 en 
tratamiento con ISCI, hay poca evidencia científica. En el estudio de Rigla y cols.,con 
el programa DIABTel, se evidencia tendencia a la reducción en la HbA1c (basal: 
8%, posterior: 7.78%, sin diferencias estadística signifcativas) y se valora toda la 
información tanto glucémica como del infusor en cuanto a dosis de insulina, bolos, 
etc. Ciertamente se trata de un estudio corto (4 semanas) tan sólo en 10 pacientes 
(266) .
Jennings y cols. valoran, en un estudio reciente, la aplicabilidad de una clínica 
virtual con información global, contacto con el equipo médico y comunicación entre 
pacientes a pacientes con DM1 en tratamiento con ISCI durante 6 meses. El uso de 
la clínica virtual fue alto inicialmente (1.691 visitas los primeros dos meses), deca-
yendo posteriormente (sólo 355 visitas los últimos dos meses). Sólo se incluyeron 
17 pacientes (de los cuales sólo 12, el 71%, completaron todos los cuestionarios). 
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Lo que los pacientes valoraron más satisfactoriamente fue el contacto con iguales y , 
aunque inicialmente el 87% afirmaba que usaría la clínica virtual al menos semanal-
mente, eso fue sólo cierto finalmente para el 50% de ellos (285).
En cuanto a telemedicina aplicada al seguimiento de la terapia combinada (SAP), 
Schiaffini y cols. recientemente  aleatorizaron 29 pacientes adolescentes con DM1 
y tratamiento SAP a grupo de intervención telemática o grupo de seguimiento con-
vencional con visitas presenciales trimestrales. El grupo de intervención telemática 
realiza envíos de información mensuales, con revisión presencial (y HbA1c) cada 6 
meses. El seguimiento medio fue de 60 meses.  Los valores medios de HbA1c fueron 
significativamente menores en el grupo de telemedicina (7,5 ± 0,3%) comparado 
con el grupo control (7,8 ± 0,2%).  Los niveles de HbA1c disminuyeron particular-
mente en el primer año, se pierde este efecto el tercer año y se observa de nuevo los 
dos últimos años de observación. Al final del estudio en el grupo de seguimiento con 
telemedicina la HbA1c media era 7,2 ± 0,6% significativamente menor que la del 
grupo control 7,9% ± 0,7% (286).
FIGURA 42.- Valores de HbA1c durante el período de seguimiento en pacientes con MCG-rt en el grupo 
de Telemedicina vs. control (Schiafinni y cols.)
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2. Hipótesis y objetivos
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2.1 Hipótesis de trabajo
La adición de un SMCG-tr a pacientes con DM1 en tratamiento con ISCI podría 
asociarse a una reducción de HbA1c.
Podría igualmente la adición del SMCG-tr a ISCI asociarse a reducción en tiempo 
en hipoglucemia cuantificado por el sensor y a disminución de hipoglucemias leves 
y/o graves.
La adición de un SMCG-tr a tratamiento previo con ISCI, podría conllevar una 
mejora en parámetros de variabilidad glucémica.
El uso de un SMCG-tr en pacientes con tratamiento ISCI podría tener un impacto 
beneficioso en calidad de vida.
La aplicación de un sistema de TM a pacientes en tratamiento integrado con in-
fusor y SMCG-tr podría acompañarse de una reducción en HbA1c, así como en otras 
variables glucémicas como hipoglucemias o variabilidad
El uso de un sistema integrado ISCI con SMCG-tr podría ser beneficioso a largo plazo.
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2.2 Objetivo principal
Estudiar el impacto metabólico (expresado fundamentalmente por HbA1c) de la 
implementación de un sistema de monitorización glucémica continua en tiempo real 
adicionado a la terapia con infusión subcutánea continua de insulina en pacientes 
con DM1 (SAP: sensor augmented pump).
2.3 Objetivos secundarios
1.- Evaluar el impacto sobre el control metabólico en términos de HbA1c de las 
distintas modalidades de tratamiento insulínico intensivo (ISCI, sistema combinado 
de ISCI con sensor a tiempo total, sistema combinado de ISCI con sensor a tiempo 
parcial).
2.- Estudiar la repercusión sobre la variabilidad glucémica de la adición de 
monitorización continua a tiempo real al infusor de insulina, a tiempo real y/o a tiempo parcial.
3.-  Analizar el posible efecto del uso de un sistema de monitorización continua 
a tiempo real en paciente portadores de infusor de insulina en cuanto a eventos 
hipoglucémicos: hipoglucemias leves, o severas, tanto por registros glucémicos 
como por variables (HYPO score, LBGI).
4.- Evaluar cambios en las necesidades de insulina y distribución en tasa basal / bolos en los pacientes.
5.- Cuantificación de complicaciones agudas : hipoglucemias graves (HG/6 meses), 
leves (HG/semana), cetonemias (episodios/mes) e ingresos por cetoacidosis con 
ambos tipos de tratamiento.
6.- Evaluar el patrón de utilización del sistema combinado infusor-sensor que resulta 
más efectivo en reducción de HbA1c.
7.- Analizar qué criterios clínicos de uso habitual se asocian con las diferentes 
respuestas al sistema integrado infusor-sensor, con el fin de validar criterios de 
selección y establecer perfiles de pacientes que se puedan beneficiar más del uso de 
esta nueva propuesta tecnológica.
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8.- Evaluar la repercusión del tratamiento sobre la calidad de vida determinada 
mediante tests específicos de calidad de vida para diabetes (DQOL)
9.- Evaluar la aceptación del sistema integrado infusor-sensor para los pacientes 
mediante cuestionario de valoración de portabilidad, precisión y confianza del usuario en el sistema.
10.- Evaluar la aplicabilidad del seguimiento telemático en pacientes en tratamiento 
con el sistema infusor-sensor.
11.- Valorar la adherencia y el control glicémico en un grupo de pacientes con diabetes 
tipo 1 en tratamiento combinado infusor-sensor, 7 años después de su participación 
en el estudio tras el retorno al seguimiento médico habitual.
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3. Material y métodos
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3.1. Diseño del estudio
Es un estudio de seguimiento longitudinal llevado a cabo durante un período de 
18 meses en la Unidad de Diabetes de la UCG de Endocrinología del Hospital Regio-
nal Universitario de Málaga, con las siguientes fases temporales:
- Uso del sistema integrado infusor-sensor a tiempo completo (100%) durante 3 meses.
- Uso del sistema integrado infusor–sensor a tiempo parcial (50%), también du-
rante un período de 3 meses.
- Retirada del sensor, continuando los pacientes en tratamiento con infusor du-
rante 3 meses más.
La evaluación de los pacientes se realiza en momento basal y a los 3 (uso de sen-
sor a tiempo total), 6 (uso de sensor a tiempo parcial) y 9 meses (sin sensor).
FIGURA 43.- Diseño global por etapas del estudio
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FIGURA 44.- Descripción detallada y esquemática del proceso de investigación y sus fases.
3.2 Población del estudio
Se incluyeron en el estudio pacientes con DM1 en tratamiento con ISCI por un pe-
riodo de tiempo superior a 1 año y que estaban en seguimiento habitual en nuestras 
consultas de la UGC de Endocrinología y Nutrición.
Se aplicaron los siguientes criterios de inclusión:
- Ser mayores de edad o con consentimiento paterno en menores (edad ≥14).
- Tener DM1 de más de 2 años de evolución.
- Estar en tratamiento con ISCI por un periodo de tiempo superior a 1 año de 
duración.
- Adquirir compromiso de uso del SMCG-tr el tiempo estipulado por protocolo.
- Haber firmado consentimiento informado.
Los criterios de exclusión fueron los siguientes: 
- Gestación o planificación de gestación.
- DM1 de menos de 2 años de evolución.
- Llevar menos de 1 año de evolución de terapia ISCI.
- Tratamiento con corticoterapia.
-Alteraciones psicopatológicas severas.
Dado que los pacientes eran portadores de infusor de insulina, tras el recluta-
miento se estableció un periodo de estandarización para uso por parte de todos los 
pacientes de infusor  continuo de MiniMed 712 con posibilidad de adición de moni-
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torización (Paradigm Real Time system, PRT®).
Para lograr una mayor homogeneidad en los datos analizados se les proporcionó 
a todos los pacientes el mismo glucosímetro, que fue Accu-chek® Aviva de Roche 
Diagnostics.
La descarga de los datos de los glucosímetros para análisis de medidas glucémi-
cas se hizo mediante el lector Accu-chek® Smart Pix, con evaluación de tendencias 
y patrones de datos glucémicos que han aportado media, desviación estándar, por-
centaje de controles en hiper, normo o hipoglucemia entre otros.
Todos los pacientes portaron un SMCG Gold® de Minimed (Northridge, CA, USA) 
para monitorización ciega retrospectiva y los datos se registraron con el objetivo de 
analizar el perfil glucémico continuo durante ese periodo de tiempo, tanto a los 3 
como a los 6 meses.
El protocolo del estudio fue aprobado por el Comité de Ética del Hospital Region-
al Universitario de Málaga.
3.3 Desarrollo del estudio
En el momento basal se evaluaron las características antropométricas y endocri-
no-metabólicas, el tratamiento insulínico y los datos glucémicos de la automonitori-
zación domiciliaria de glucemia; igualmente se realizó un registro de la monitoriza-
ción continua cerrada retrospectiva SMCG.
Se instruyó a los pacientes para el uso y la interpretación de los datos aportados 
por el sensor del sistema integrado infusor-sensor, valores extremos puntuales, ten-
dencias, alarmas, etc... Tras un periodo de adiestramiento los pacientes iniciaron el 
uso adicionado a su infusor de la monitorización, que se les solicitó que debía ser a 
tiempo total (debiendo llevar el sensor los 7 días de la semana).
Durante tres meses los pacientes utilizaron para el manejo y control de su DM 
el sistema combinado infusor-sensor a tiempo total, tras los cuales se sometieron a 
una nueva evaluación de variables antropométricas, endocrino-metabólicas, trata-
miento insulínico y datos glucémicos de la automonitorización domiciliaria de glu-
cemia así como del registro de monitorización continua cerrada retrospectiva SMCG 
y del registro de la monitorización realizada por el sensor del sistema integrado in-
fusor- sensor (PRT).
Finalizado el periodo de 3 meses de uso del SMCG-rt a tiempo total, se solicitó a 
los pacientes que continuaran usando el sistema pero esta ocasión a tiempo parcial 
(50% del tiempo) durante 3 meses con una nueva evaluación tras este periodo de 
variables antropométricas, endocrino-metabólicas, tratamiento insulínico y datos 
glucémicos de la automonitorización domiciliaria de glucemia así como del registro 
de monitorización continua cerrada retrospectiva SMCG y del registro de la monito-
rización realizada por el sensor del sistema integrado infusor-sensor (PRT).
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Posteriormente se retiró a los pacientes el sensor, continuando tratamiento como 
tenían previamente con infusor subcutáneo continuo de insulina (ISCI) con una nue-
va reevaluación completa al cabo de 3 meses. En este punto se pasó a los pacientes 
el cuestionario de satisfacción y se preguntó si querrían o no seguir utilizando el 
sistema integrado sensor-infusor en su tratamiento.
FIGURA 45-A y 45-B .- Imágenes del SMCG Gold Minimed
 FIGURAS 46-A y 46-B A y B.- Ejemplos de gráficas de descargas del SMCG Gold Minimed
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FIGURAS 47-A, 47-B y 47-C .- Sistema combinado ISCI-SMCG-tr (Sistema Paradigm Real Time Minimed)
FIGURA 48 .- Ejemplos de gráficas del programa care link de descargas del sistema PRT
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3.4 Variables a estudio y procedimientos de medida 
Las variables a estudio y los procedimientos de medida se especifican a conti-
nuación:
3.4.1 Datos socio-demográficos:
1.- Fecha de nacimiento (día, mes y año de nacimiento.)
2.- Edad: se expresó en años.
3.- Sexo: se clasificó como hombre o mujer.
3.4.2 Datos clínicos de la historia médica de los pacientes:
1.- Hábito tabáquico: se clasificó como sí o no.
2.- Antecedente de hipertensión arterial: se clasificó como sí o no.
3.- Antecedente de dislipemia: se clasificó como sí o no.
4.- Tiempo de evolución de la diabetes: se expresó en años.
5.- Complicaciones asociadas a la diabetes:
- Nefropatía diabética: se expresó como sí o no.
- Retinopatía diabética: se expresó como sí o no.
- Neuropatía diabética: se expresó como sí o no.
6.- Tiempo de duración del tratamiento con ISCI: se expresó en años.
7.- Sobrepeso: se clasificó como sí o no en función de un IMC superior a 25 e inferior 
a 30 Kg/m2 o por debajo de 25 Kg/m2, respectivamente.
8.- Obesidad: se clasificó como sí o no, en función de un IMC por encima o por debajo 
de 30 Kg/m2.
9.- Tratamiento con antidiabéticos (metformina): se clasificó como sí o no.
10.- Complicaciones agudas de la diabetes:
- Hipoglucemias severas: se consideraron como tales aquellas que necesitaron de 
terceras personas para su detección o resolución con valores de glucemia asociados 
por debajo de 70 mg/dl.
- Hipoglucemias leves: número de hipoglucemias (<70 mg/dl con autorresolución 
sin necesidad de ayuda de terceras personas) a la semana (nº/semana).
-  Hiperglucemias francas sin cetosis (>250 mg/dl, nº/semana).
- Episodios de cetonemia: episodios en los 3 meses previos de hiperglucemia 
acompañada de determinación positiva de cuerpos cetónicos en sangre, con 
cetonemia > 1 y < 3 mmol/l. 
- Episodios de cetoacidosis: Episodios en los 3 meses previos de hiperglucemia con 
cetonemia franca > 3mmol/l, que requiere tratamiento en centro sanitario, con 
alteración del pH.
3.4.3 Datos antropométricos:
1.- Peso. Se expresó en kilogramos (kg) y se midió con una báscula de precisión 
correctamente calibrada. Los participantes se pesaron descalzos, llevando ropa 
ligera.
2. - Talla. Se expresó en metros (m) y se midió con un tallímetro rígido adaptado a 
una báscula y con una escuadra de plástico de ángulo recto. Uno de los bordes del 
ángulo recto se apoyó firmemente sobre la cabeza del participante, mientras que el 
borde vertical estuvo en contacto con la cinta métrica para indicar la talla del sujeto. 
Los participantes se colocaron en posición erecta, sin calzado, con la vista horizontal, 
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las piernas estiradas y los talones en contacto firme con el suelo.
3.- Índice de masa corporal. Se expresó en kilogramos dividido por metros al 
cuadrado (kg/m2). 
4.- Circunferencia abdominal. Se expresó en centímetros (cm) y se midió con una 
cinta métrica de tela estandarizada. Los participantes tenían la cintura descubierta y 
se colocaron de pie juntos, con los brazos a los lados y el abdomen relajado. Se colocó 
la cinta métrica alrededor de la cintura entre la cresta ilíaca y la última costilla y paralela al suelo.
5.- Tensión arterial. Se recogió en milímetros de mercurio (mmHg). Se midió 
mediante tensiómetro electrónico de brazo OMRON®.
6.- Impedanciometría. Se estimó el porcentaje de grasa corporal mediante 
impedanciometría bioeléctrica OMRON BF 360® (OMRON Matsukasa Co LTD, Japón).
3.4.4 Datos analíticos:
    Se extrajo analítica sanguínea en ayunas con envío inmediato al servicio de 
Laboratorio del Hospital Regional Universitario de Málaga para la determinación de:
1.- Glucosa plasmática. Se expresó en miligramos por decilitro (mg/dl). Se midió 
mediante la técnica de glucosa oxidasa/peroxidasa.
2.- HbA1c. Se expresó en porcentaje (%) y se midió mediante la técnica de 
cromatografía líquida de alta eficacia (HPLC; Variant II turbo : Laboratorios Biorad 
Hércules, California. E.E.U.U.)
3.- Colesterol LDL, expresado en mg/dl.
4.- Colesterol HDL, expresado en mg/dl.
5.- Triglicéridos, expresados en mg/dl
3.4.5 Variables de control glucémico:
3.4.5.1 Datos de control metabólico
Media de glucemia: supone la media aritmética de los datos y se obtiene tanto 
de las descargas de datos de la auto-monitorización glucémica como del monitor 
continuo de glucemia abierto (en el sistema combinado infusor-sensor PRT) y cerra-
do, ciego o retrospectivo (SMCG Gold de Minimed).
HbA1c:  Se obtuvo tanto por muestra capilar como mediante extracción venosa 
para su análisis por HPLC. En resultados nos basamos en las determinaciones veno-sas.
3.4.5.2 Datos de variabilidad glucémica
DE: desviación estándar. Se aplica tanto a los datos glucémicos recogidos de la 
auto-monitorización glucémica como a los aportados por el monitor continuo de 
glucemia, tanto abierto (en el sistema combinado infusor-sensor PRT) como cerrado 
(SMCG Gold Minimed).
MAGE (mean amplitude of glycemic excursions):  se calcula en base a la media 
aritmética de diferencias entre los picos y nadires consecutivos de diferencias supe-
riores a una desviación estándar de la glucemia media. Excluye excursiones menores 
y considera las variaciones glucémicas mayores.  Se calculó en base 2 días consecu-
tivos con siete controles glucémicos cada uno.
cv (coeficiente de variación)
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3.4.5.3 Datos de análisis de hipoglucemias 
HYPO score: es un parámetro desarrollado en el año 2004 por Ryan, et al,y se 
obtiene combinando la frecuencia, severidad y grado de percepción de los eventos 
hipoglucémicos. Se aplica sobre los episodios de hipoglucemia recogidos por los pa-
cientes en un periodo de 4 semanas y los episodios de hipoglucemias severas suce-
didos en el último año(329).
Número de hipoglucemias leves por semana: se recogieron en la historia clí-
nica los episodios de hipoglucemia leve, cuantificando eventos de glucemia < 70 mg/
dl por semana.
Episodios de hipoglucemias severas: se recogieron en la historia clínica la apa-
rición de algún episodio de hipoglucemia severa en los 6 meses previos definidas 
como aqellas que requirieran ayuda de terceras personas para su detección y trata-
miento, especificando si se precisó tratamiento con glucagón o asistencia por parte 
del servicio sanitario de urgencias (061) y posibles factores precipitantes.
3.4.5.4 Datos recogidos de la descarga de los glucosímetros 
Se obtuvieron en todos los momentos de evaluación (basal y 3, 6 y 9 meses).
1.- Número de autocontroles/día.
2.- Media de glucemia.
3.- Desviación estándar (DE).
4.- Porcentaje de controles glucémicos en rango de hiperglucemia (>140 mg/dl).
5.- Porcentaje de controles glucémicos en rango de normoglucemia (70-140 mg/dl).
6.- Porcentaje de controles glucémicos en rango de hipoglucemia (<70 mg/dl).
3.4.5.5 Datos recogidos de la descarga del sistema de monitorización cerrada 
retrospectiva (SMCG Gold Minimed) 
Se obtuvieron basalmente y a los 3 , 6 y 9 meses.
1.- Media de glucemia.
2.- DE
3.- Tiempo en hiperglucemia (>140 mg/dl), expresado en porcentaje (%).
4.- Tiempo en normoglucemia (70-140 mg/dl), expresado en (%).
5.- Tiempo en hipoglucemia (<70 mg/dl), expresado en (%).
3.4.5.6 Datos recogidos de la descarga del sistema combinado de infusor con 
monitorización continua de la glucemia (PRT) 
Se obtuvieron tras el uso del sistema de infusor con monitorización asociada a 
los 3 meses (tras el uso del sistema a tiempo completo) y a los 6 meses (tras el uso 
del sistema a tiempo parcial).
1.- Media.
2.- DE.
3.- Tiempo en hiperglucemia (>140 mg/dl), expresado en porcentaje (%).
4.- Tiempo en normoglucemia (70-140 mg/dl), expresado en porcentaje (%).
5.- Tiempo en hipoglucemia (<70 mg/dl), expresado en porcentaje (%).
3.4.5.7 Información de la insulinoterapia 
- UI insulina/Kg peso: dosis de insulina expresada en Unidades internacionales 
(UI) por Kilogramo de peso del paciente.
- DDI: dosis diaria total de insulina (en UI), calculando dosis media de las últimas 
4 semanas.
- Dosis basal: dosis de insulina (UI) empleada en el infusor en perfil basal.
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- Dosis bolos: dosis de insulina (UI) en forma de bolos, tanto preprandial como bolos correctores.
-% de insulina basal: se expresa el porcentaje que supone la insulina basal en 
cuanto al total de insulina diaria.
-% de insulina en bolos: se expresa el porcentaje que supone la insulina en bolos 
respecto al total de insulina diaria.
- Factor de sensibilidad a la insulina (FSI) : se expresa en mg/dl, y se define como 
la disminución de la glucemia en mg/dl al administrar una unidad de insulina de 
acción rápida correctora en forma de «bolus». Es decir, nos indica el descenso de la 
glucemia en mg/dl que podemos esperar por cada unidad de insulina que adminis-
tremos. El FSI se calculó de la siguiente manera: 1800/dosis total de insulina en ISCI 
diaria.
- «Ratio» de insulina/HC» (también llamado cociente o índice insulina /HC): la can-
tidad de insulina necesaria para metabolizar una ración de hidratos de carbono.
Se calculó por la regla del 500 con ajustes en función de los controles postpran-
diales de los pacientes.
3.4.6 Test psicológicos y de calidad de vida:
DQOL (Quality-of-life questionnaire designed for diabetes mellitus): es la 
versión española del cuestionario Diabetes Quality of Life (DQOL) (The DCCT Re-
search Group, 1988). Este cuestionario valora calidad de vida, específicamente en 
personas con DM. La versión española (Millán, y cols., 2002) tiene un total de 43 
preguntas y consta de cuatro subescalas: Insatisfacción, Impacto, Preocupación so-
cial/vocacional y Preocupación por aspectos futuros. Las respuestas se cuantifican 
utilizando una escala Likert de 5 respuestas ordinales. Se pasó a los pacientes el test 
DQOL, tanto basalmente como a los 6 meses. (330) Anexo1
Inventario de personalidad de Millon II (Millon Clinical Multiaxial Inven-
tory II  o MCMI-II): este instrumento está basado en la teoría de la personalidad de 
Millon, quien diferencia entre estilos y trastornos de personalidad, aunque también 
evalúa algunos de los principales síndromes clínicos (DSM-IV). Incluye medidas de 
validez, deseabilidad, alteración y sinceridad, para una mejor valoración de cada 
caso. Consta de escalas básicas (esquizoide, fóbica, dependiente, histriónica, nar-
cisista, antisocial, agresiva/sádica, compulsiva, pasivo-agresiva y autodestructiva) 
que evalúan estilos de personalidad, y escalas de personalidad patológica (esqui-
zotípica, límite, paranoide) que miden trastornos de personalidad graves (Eje II del 
DSM). También incluye síndromes clínicos (Eje I del DSM) de gravedad moderada 
(ansiedad, histeriforme, hipomanía, neurosis depresiva, abuso de alcohol, abuso de 
drogas) y severa (pensamiento psicótico, depresión mayor, trastorno delirante). Una 
puntuación de tasa base superior a 85 proporciona un fuerte apoyo a la existencia de 
síntomas patológicos (331). Anexo 2
Escala de satisfacción de la OMS: Validación al español del DTSQ (Diabetes 
Treatment Satisfaction Questionnaire), está compuesta por 13 ítems positivos y 3 
ítems negativos valorados de 1 a 5 a través de una escala tipo Likert (332). Anexo 3
Cuestionario de Miedo a las Hipoglucemias (FH-15): es un instrumento de 
evaluación de miedo a hipoglucemia que consta de 15 ítems evaluados mediante una 
escala de 5 puntos de Likert. El punto de corte para la escala FH-15 se ha establecido 
en 28 puntos. (333). Anexo 4
3.4.7 Test de  aceptabilidad del sistema:
Test de aceptación del sistema combinado infusor-sensor (modificado del test 
de Rigla, et al, del Hospital de la Santa Cruz y San Pablo). Anexo 5
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Se pasó a todos los pacientes una encuesta para valoración de la aceptación del 
dispositivo por el paciente, tolerabilidad, portabilidad y fiabilidad del mismo. Esta 
encuesta consta de 16 items en forma de afirmaciones y un sistema de respuesta de 
5 posibilidades: completamente en desacuerdo, algo en desacuerdo, neutral, algo de 
acuerdo y completamente de acuerdo.
3.5 Estudio de seguimiento telemático
Tras el estudio principal, decidimos realizar un subestudio para valorar la aplica-
ción de seguimiento telemático en pacientes en tratamiento con terapia combinada ISCI con SMCG-tr.
Se incluyeron en el estudio 15 pacientes en tratamiento con sistema combinado 
de infusor y monitorización continua de glucemia, seguidos en las consultas de la 
unidad de diabetes de la UGC de Endocrinología y Nutrición del Hospital Regional 
de Málaga.
Se aplicaron los siguientes criterios de inclusión:
- Edad ≥18 años.
- Tener una DM1 de más de 2 años de evolución.
- Estar en tratamiento con infusor subcutáneo continuo de insulina combinado con 
monitorización continua de glucemia (SAP) por un periodo de tiempo superior a 1 
año de duración.
- Haber firmado el consentimiento informado.
     A los pacientes se les proporcionó el glucosímetro Contour link de Bayer®, con 
conectividad con el infusor mediante sistema inalámbrico.
3.5.1 Diseño del estudio 
Se programaron 3 visitas presenciales, que se correspondieron a 6 meses antes 
del comienzo del estudio (pre-basal), justo antes del comienzo del periodo telemáti-
co (basal) y a los 6 meses del comienzo del periodo telemático (6 meses).
El estudio se realizó con los pacientes que tras el estudio principal de evaluación 
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de la adición de un SMCG-tr a tratamiento con ISCI decidieron continuar el trata-
miento con infusor de insulina y sensor integrado a tiempo real. Los 15 pacientes 
que cumplieron los criterios de inclusión habían sido todos portadores del sistema 
integrado PRT durante más de un año. En el estudio se realizó el seguimiento pre-
sencial habitual durante 6 meses, durante los cuales se entregó a los pacientes el 
material necesario para realizar las descargas de la información glucémica  y para 
los envíos de las mismas y recibieron la información necesaria para realizarlos. Pos-
teriormente se aplicó el seguimiento telemático durante 6 meses.
 
FIGURA 49 .- Diseño gráfico del subestudio de Telemática
Durante el periodo de seguimiento mediante telemedicina, los pacientes envia-
ron mensualmente vía internet utilizando la plataforma Carelink (Medtronic Care-
link-Pro, Northridge, CA, USA), la información de infusor subcutáneo de insulina 
(Paradigm 722, Northridge, CA, USA), el sensor a tiempo real integrado en el infusor 
(Minilink, Northridge, CA, USA) y el glucosímetro (Bayer Contour meter, Basel, Swit-
zerland).
En un periodo de 48 h tras el envío los pacientes recibían un correo electróni-
co informándoles de los cambios terapéuticos sugeridos a la vista de las descargas 
enviadas. La información acerca de los cambios terapéuticos comprendía desde re-
comendaciones de ajustes de dosis (cambios tanto en tasa basal como en bolos) a 
solicitud de realización de más glucemias capilares, recomendaciones nutricionales, 
recordatorio de actuación ante hipo o hiperglucemias, solicitud de realización de 
cetonemia en hiperglucemia franca o resolución de cualquier otro problema que pu-
diera surgir al respecto del control metabólico, el infusor y/o el sensor.
 
Figura 50 .- Sistema de telemedicina empleado: SAP con PRT  de Medtronic y plataforma Carelink pro.
En las revisiones con consulta presencial se hicieron ajustes terapéuticos y se 
realizó exploración física de los pacientes con toma de datos de antropometría (peso, 
talla, perímetro de cintura, IMC, impedanciometría, TA…). 
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A continuación se presentan varios ejemplos de gráficas tipo recibidas tras envío por los pacientes.
FIGURA 51.- Ejemplo de gráficas. Gráfica modo “diario de autocontroles”, gráfica por horarios del día y 
diagrama de barras con% de controles glucémicos en hiper, normo o hipoglucemia
FIGURA 52.- Ejemplo de gráficas tipo. Gráfica del sistema integrado SMCG-tr e ISCI, con datos 
glucémicos recogidos por el sensor y datos de administración de insulina por ISCI.
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FIGURA 53.- .-  Ejemplo de gráficas. Gráfica tipo del sistema integrado SMCG-tr e ISCI, con tasa basal y 
bolos (ISCI) y gráfico diario de niveles glucémicos captados por el sensor
 
FIGURAS 54-A Y 54-B.- .- Ejemplo de gráficas. Gráfica del sistema integrado SMCG-tr e ISCI, con 
información referida a ambos componentes del sistema
3.5.2 Variables a estudio y procedimientos de medida
En las diferentes visitas se recogen datos antropométricos y variables de con-
trol metabólico, variabilidad glucémica, parámetros de óxido-reducción y calidad de 
vida.
1.- Datos antropométricos: peso, talla, TA, IMC, perímetro de cintura.
2.- Parámetros de control metabólico: HbA1c, glucemia media.
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3.- Parámetros de variabilidad: se evalúa la variabilidad glucémica con el 
análisis de los diversos factores de variabilidad de que disponemos en la práctica 
clínica, analizando no sólo parámetros más convencionales de variabilidad, como 
la desviación estándar (DE) sino también factores de desarrollo más reciente que 
aportan un plus al permitir expresar y cuantificar riesgo de excursiones glucémicas 
como por ejemplo HBGI y LBGI, parámetros desarrollados por Kovatchev y cols. para 
aportar un acercamiento más útil en la estimación del riesgo, basado en aspectos 
de la variación glucémica para estimar el riego de la amplitud y frecuencia de las 
excursiones de hipo o hiperglucemia.
- MAGE con glucemia capilar.
- MODD (mean of daily difference) con glucemia intersticial . 
- DE (del glucómetro y del sensor).
- Medidas de riesgo de  valores extremos:
* HBGI: high blood glucose index, índice para predecir el riesgo de hiperglucemia. Se 
obtiene de los datos glucémicos descargados del glucómetro del paciente. Se clasifica 
según sus valores en riesgo mínimo: < 5,0, riesgo bajo: ≤ 5,0- ≤ 10,0, riego medio: > 
10,0- < =15,0, riesgo alto: > 15,0
* LBGI: low blood glucose index , índice predictor del riesgo de hipoglucemia. Se 
obtiene de los datos glucémicos descargados del glucómetro del paciente. Se clasifica 
según sus valores en riesgo mínimo: ≤ 1,1, riesgo bajo: >1,1- ≤ 2,5, riesgo medio: > 
2,5- ≤ 5,0, riesgo alto : > 5,0
* BGRI (blood glucose risk index): índice combinado de los anteriores.
* GRADE (glycemic risk assessment diabetes equation): puntuación que resume el 
grado de riesgo asociado a un perfil glucémico basado en la glucemia intersticial de 
cinco días consecutivos.
4.- Datos de hipoglucemias:
- número de hipoglucemias leves/semana
- episodios de hipoglucemias severas
5.- Información glucémica:
- Del glucómetro:
* Media
* DE
* Porcentaje de glucemias en hiperglucemia ( > 140 mg/dl).
* Porcentaje de glucemias en normoglucemia (70-140 mg/dl).
* Porcentaje de glucemias en hipoglucemia ( < 70 mg/dl).- Del sensor:
* Media.
* DE.
* Porcentaje de de tiempo en hiperglucemia ( > 140 mg/dl).
* Porcentaje de tiempo en hipoglucemia (70-140 mg/dl).
* Porcentaje de tiempo en normoglucemia( < 70 mg/dl).
* Área bajo la curva por debajo de 70 mg/dl.
* Área bajo la curva por encima de 140 mg/dl.
6.- Datos de insulinoterapia:
* Tiempo de uso del sensor.
* DDI
* Reparto Basal/bolos
* Insulina/Kg/d.
* Número de bolos/día (indicador de adherencia terapéutica).
* Número de días con menos de 3 bolos /día.
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* Porcentaje de bolos (manuales vs. calculadora automática de bolos).
7.- Parámetros de óxido-reducción: medición de isoprostanoide F2α. 
La medición se realizó utilizando método de inmunoanálisis enzimático (Cayman 
Chemical Company, Ann Arbor, EEUU)
8.- Evaluación de calidad de vida: a los pacientes se les pasó el DQOL para la 
valoración de la calidad de vida, con las cuatro subescalas: Insatisfacción, Impacto, 
Preocupación social/vocacional y Preocupación por aspectos futuros. También se 
valoró el miedo a la hipoglucemia y el estado ansioso y los rasgos de ansiedad (con 
el state-trait anxiety inventory form). Igualmente se les pasó el cuestionario de 
depresión de Beck.
3.6 Evaluación a los 7 años del estudio
A los 7 años de haber realizado el estudio se reevaluó a los pacientes, valorando 
el tratamiento que estaban utilizando y si habían continuado o no con el SMCG-tr 
integrado en el infusor. Se evaluó el grado de control metabólico y nuevamente dife-
rentes variables endocrino-metabólicas. 
· HbA1c
· En la información obtenida de la descarga del glucosímetro: - Glucemia media- DE- Número de auocontroles diarios- % de controles glucémicos en hiperglucemia (>140 mg/dl)- % de controles glucémicos en normoglucemia (70-140 mg/dl)- % de controles glucémicos en hipoglucemia (< 70 mg/dl)· Número de hipoglucemias leves/semana· Número de hiperglucemias >250 mg/dl sin cetonemia/semana
A los pacientes que no estaban empleando el SMCG-tr se les pedía indicar los mo-
tivos por los que no lo hacían y qué características requerirían del sistema (aspectos 
de mejora)para utilizarlo. Se les pasó un cuestionario para valorar estos aspectos 
con los siguientes items:
No utilizo el sensor porque:- no me ayuda a mantener mi glucemia en niveles adecuados- las alarmas son demasiado molestas/engorrosas- hay importante diferencia entre los datos de glucemia del sensor y los datos 
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de glucemia capilar- tengo que llevar otra cánula- me genera mucho estrés en mi vida diaria- otros: 
Utilizaría el sensor si mejorara: - su fiabilidad- su portabilidad-  su precisión- otros:
Los pacientes tenían que seleccionar el aspecto con el que se identificaran más o 
en caso de seleccionar varios puntuar por orden de importancia.
3.7 Análisis estadístico
Las variables cuantitativas se presentan como media y desviación estándar y las 
variables categóricas como proporciones. El contraste de hipótesis se realizó me-
diante T de Student en el caso de variables continuas con distribución normal, o 
test no paramétricos (Mann-Whitney o Wilcoxon según grupos independientes o 
pareados) en el caso de variables continuas que no se ajustaron a la normalidad. 
Para estudiar la asociación entre variables categóricas, se utilizó el test de X2 (o 
test exacto de Fisher en el caso de existir casillas ≤5 casos). Las correlaciones entre 
variables continuas se analizaron mediante coeficiente de correlación R de Pearson. 
Para comparar los cambios de proporciones en el tiempo (basal, 3, 6 y 9 meses) se 
realizó test de McNemar, y para comprobar los cambios en las medias de medias 
cuantitativas se utilizó ANOVA de medidas repetidas. El rechazo de la hipótesis nula 
se realizó para dos colas con un error alfa de 0,05. Para todo el análisis estadístico se 
empleó un software estadístico apropiado .
El cálculo de tamaño muestral se efectuó para detectar una diferencia de 0,5% en 
HbA1c utilizando una desviación standard de 0,4 un α =0.05 (dos colas), y un   poder 
estadístico del 80%. El tamaño mínimo resultante fue de 25  pacientes por rama 
(pre-post) , incluyendo el 15% de perdidas por grupo.
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4. Resultados
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4.1 Características basales de los pacientes.
Se reclutaron para el estudio 29 pacientes. Se produjeron cuatro abandonos, que 
podrían ser considerados precoces, tres de ellos en las primeras 4 semanas y otro 
paciente en los 3 primeros meses, completando el estudio en su totalidad 25 pacien-tes. 
En la distribución por sexos hemos encontrado un predominio del sexo femenino 
(9/16, con una relación 1,77/1), siendo por tanto varones un 36% y mujeres el 64% 
restante. La edad media de 35,83 ± 10,88 años (15-57 años).
Un 16% de los pacientes  (4/25) eran fumadores y la hipertensión arterial como 
comorbilidad asociada estuvo también presente en 4 casos (16%).
La duración media de la DM1 ha sido de 22,1 ± 8,8 años (rango de 8-37 años). 
En cuanto a la presencia de complicaciones secundarias a la diabetes, 2 pacientes 
presentaban nefropatía (8%) y 8 retinopatía (32%). Ningún paciente presentaba complicaciones macrovasculares.
En lo que respecta a datos antropométricos, el peso medio en hombres fue de 
78,3  ± 10,5 Kg con IMC medio de 26,78 ± 3,36 Kg/m2 y en mujeres el peso medio 
fue de 70,8 ± 10,7 Kg con IMC medio de 28,26 ± 5,1  Kg/m2; el IMC medio del grupo 
de pacientes completo fue de 28,07 ± 4,55 Kg/m2 (rango de 21,4-36,4 Kg/m2) que 
equivaldría a sobrepeso grado II, siendo el perímetro de cintura medio de 89,8 ± 
10,3 cm (rango de 70-111 cm), presentando un 64% de los pacientes (16/25) crite-
rios ATP-III de obesidad central.
Diez pacientes (40%) presentaban sobrepeso en el momento del diagnóstico, 
con IMC superior a 25 Kg/m2, y 6 (24%) tenían IMC mayor de 30 Kg/m2 en grado 
de obesidad.
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En cuanto al perfil lipídico, el nivel medio de colesterol total era 168,95 ± 27,36 
mg/dl (rango de 122-218 mg/dl), siendo los valores medios por fracciones, respecti-
vamente, de 101,17 ± 20,15 mg/dl (63,8-150,4 mg/dl) para LDL-colesterol y de 51 ± 
16,86 mg/dl (21-92 mg/dl) para HDL-colesterol. Los valores medios de triglicéridos 
fueron 64,04 ± 34,50  mg/dl (18-168 mg/dl). De forma global, 14 pacientes (56%) 
presentaron niveles de colesterol LDL superior a 100 mg/dl.
Valorando los criterios de síndrome metabólico según el ATP-III, de los 25 pa-
cientes hubo 21 (84%) que presentaban síndrome metabólico. Sin embargo, sólo 
estaban en tratamiento con hipolipemiantes (estatinas) un 40% de los pacientes 
(n=10) y 4 de ellos con antihipertensivos (16%). 
La HbA1c media era 7,6 ± 0,6% (rango de 6,4- 9,2%) , teniendo 14 pacientes(56%) 
una HbA1c media inferior a 7,5% y 2 pacientes (8%)  una HbA1c inferior a 7%.
El tiempo medio de tratamiento con ISCI era, al inicio del estudio, de 2,6 ± 1,9 
años (rango de 1-8 años), habiendo iniciado todos los pacientes el tratamiento con 
infusor de insulina en la Unidad de Diabetes del de la UGC del Hospital Regional de 
Málaga, por tanto con homogeneidad del adiestramiento recibido en cuanto a bases 
del tratamiento ISCI y manejo de la DM.
Gráfica 1.- Características basales de los pacientes 
VARIABLE VALORES RANGO
SEXO (V/H) 8/17 – 47,05%/52,95%
EDAD (años) 35,59 ±  10,88 15-57
DURACIÓN DM (años) 22,1 ± 8,8 8-37
TIEMPO ISCI (años) 2,6  ± 1,9 1-8RETINOPATÍA 8/25 = 32%NEFROPATÍA 2/25 = 8%
FUMADOR (SÍ/NO) 4/25 = 16%
HTA (SÍ/NO) 4/25 = 32%
IMC (Kg/m2) 28,07 ± 4,55 21,4 - 36,4
LDLc (mg/dl) 101,1 ± 20,15 63,8 - 150,4
TRIGLICÉRIDOS (mg/dl) 64,04 ± 34,50 18 – 168
HDLc (mg/dl) 51 ± 16,86 21 – 92
 
Gráfica 2.- Características basales de los pacientes
VARIABLE n %TABAQUISMO ACTIVO 4 16
HTA 4 15
LDLc ≥ 100 mg/dl 14 56
HDLc ≤ 40/50 mg/dl 9 36
Tg ≥150 mg/dl 1 4
IMC ≥ 25 Kg/m2 10 40
PC ≥ 102/88 cm 16 65
SÍNDROME METABÓLICO (ATP-III) 21 84
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4.2 Control metabólico y tratamiento insulínico
La HbA1c media fue  7,66 ± 0,68% (rango de 6,4-9,2%), presentando valores 
medios inferiores a 7,5% 14 pacientes (56%), inferiores a 7% 2 pacientes (8%) y 
valores de glicosilada superiores a 8% 7 pacientes (28%). 
La dosis diaria total de insulina (DDT) media fue de 53,89 ± 21,9 Unidades /24 h 
(rango de 20,5-120,63), siendo la dosis insulínica media expresada en unidades /kg 
de peso de 0,72 ± 0,2 (rango de 0,37-1,56). 
En cuanto a la distribución de la insulina, los pacientes emplearon de media un 
56,7% (29,71 ± 16,26 U) en tasa basal y un 43,3% (22,30 ± 11,09U) en forma de bo-
los. El 100% de los pacientes empleaban insulina lispro (Humalog Ò) en el infusor 
de insulina.
El factor de sensibilidad (FS) medio fue 38,08 ± 12,6 (rango de 14,9-60) y el ratio 
de carbohidratos medio 1,22 ± 0,4 (0,65-2,68). Los pacientes se realizaron un núme-
ro medio de autocontroles diario de 5,15 ± 1,60 (rango de 1,9-8).
En la descarga de datos del glucosímetro la glucemia  media registrada fue de 
143,42 ± 20,12 mg/dl, con DE 70 ± 12,2mg/dl, el porcentaje de controles en rango 
de hiperglucemia fue de 47.8 ± 11,7%, en normoglucemia de 47.8 ± 11,7% y en hi-
poglucemia fue de 17,14 ± 7,5%. El cv de la glucemia fue 48,71 ± 6,92.
Los pacientes presentaron una media de 4,76 ± 4,14 hipoglucemias leves por 
semana, con 0,69 ± 1,22 episodios de hipoglucemia severa en los 6 meses previos y 
teniendo un 38% de ellos antecedentes de haber padecido algún episodio de hipo-
glucemia desapercibida en el año previo. El HYPOscore medio basal fue 475.
Gráfica 3.- Características metabólicas de los pacientes. 
VARIABLE MEDIA RANGOAUTOCONTROLES / DÍA 5,15 ± 1,60 1,9 – 8
HBA1C 7,66 ± 0,68 6,4-9,2
DDT (UI/24h) 53,89 ± 21,9 20,5 -120,63
UI iNSULINA/kg /d 0,72 ±  0,2 0,37 - 1,56
BASAL (%) 56,7%
BOLOS (%) 43,3%FS 38,08 ± 0,6 14,9 – 60
Ratio CH 1,22 ± 0,4 0,65 - 2,68
En el registro basal de MCG retrospectivo (SMCG Gold Minimed) el porcentaje de 
tiempo en hiperglucemia fue 43,77 ± 11,5%, el porcentaje de tiempo en normoglu-
cemia fue 48,45 ± 11,2% y el porcentaje de tiempo en hipoglucemia fue 7,77 ± 5,2%. 
La glucemia media fue 149,77 ± 17,8 mg/dl, con DE 68 ± 16,54 mg/dl. 
4.2.1 Resultados tras 3 meses de uso del sensor a tiempo total.
En el registro del sistema de monitorización continua de glucemia añadido al in-
fusor (del sistema SAP), el tiempo medio en hiperglucemia fue del 48,95 ± 17,1%, en 
normoglucemia de 44,04 ± 13,3% y en hipoglucemia 7,0 ± 9,08%. La glucemia media 
fue 142,17 ± 20,7 mg/dl, con DE 52,0 ± 10,2 mg/dl.
En la descarga de datos del glucosímetro la glucemia media fue de 142,76 ± 20,7 
mg/dl, con DE de73,85 ± 17,6 mg/dl; el porcentaje de controles en rango de hiper-
glucemia fue de 44,8 ± 9,8%, 40,1 ± 8,3% en normoglucemia y 17,03 ± 7,97% en 
hipoglucemia. El cv de la glucemia fue 51,2  ± 7,78.
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En la información recogida del SMCG cerrado con lectura retrospectiva se obtu-
vieron los siguientes valores: el tiempo en hiperglucemia fue 42,9 ± 17,2%, el tiempo 
en normoglucemia fue el 49,61 ± 17,4% y el tiempo en hipoglucemia fue el 7,47 ± 
7,4%. La glucemia media fue 148,23 ± 27,9 mg/dl, con DE 64,09 ± 18,33 mg/d.
4.2.2 Resultados tras 3 meses de uso del sensor a tiempo parcial.
En el SMCG-tr integrado con el infusor el tiempo medio en hiperglucemia fue del 
48,64 ± 17,0%, en normoglucemia del 47,32 ± 14,1% y en hipoglucemia del 4,11 ± 
6,35%. La glucemia media fue 142,05 ± 22,5 mg/dl, con DE 44,88 ± 13,41 mg/dl.
En la descarga de datos del glucosímetro la glucemia media fue 143,3 ± 20,3 mg/
dl, con DE 65,64 ± 11,4 mg/dl, el porcentaje de controles en rango de hiperglucemia 
fue  44,0 ± 8.3%, en normoglucemia 42.4 ± 6.9% , y en hipoglucemia de 14,99 ± 
7,27%. El cv de la glucemia resultó 47,0 ± 7,14.
En la información obtenida del SMCG cerrado con lectura retrospectiva se obtu-
vieron los siguientes valores: el tiempo en hiperglucemia, 45,78 ± 12,36%; el tiempo 
en normoglucemia, 44,73 ± 14,2%; y, el tiempo en hipoglucemia, 9,47 ± 11,1%. La 
glucemia media fue 149,77 ± 17,8 mg/dl, con DE 68 ± 16,54 mg/dl.
4.2.3 Resultados a los 3 meses tras la retirada del sensor a tiempo total.
En la descarga de datos del glucosímetro la glucemia  media fue 149,4 ± 17,08 
mg/dl, con DE 73,29 ± 13,35; el porcentaje de controles en rango de hiperglucemia 
fue 47,3 ± 9.9%, en normoglucemia de 37,8 ± 9,9%, y en hipoglucemia de 14,31 ± 
5,65%. El cv de la glucemia era 48,68 ± 6,25.
En la información obtenida del SMCG cerrado con lectura retrospectiva se obtu-
vieron los siguientes valores: el tiempo en hiperglucemia, 46,68 ± 17,05%; tiempo 
en normoglucemia, 47,18 ± 16,4%; y, tiempo en hipoglucemia, 7,62 ± 8,52%. La glu-
cemia media fue 152 ± 24,0 mg/dl, con DE 57,93 ± 16,7 mg/dl.
En lo que se refiere a los datos glucémicos de glucosímetro, como del sensor del 
sistema combinado infusor-sensor como del sensor cerrado en cuanto a tiempo en 
normoglucemia, tiempo en hiperglucemia  y en hipoglucemias, glucemia media y 
desviación stándard, sólo se encontraron diferencias significativas en porcentaje de 
controles en normoglucemia  basal-6 meses, evidenciándose un incremento de po-
centaje de controles en rango de normoglucemia con el uso del sistema combinado 
a tiempo parcial frente a basal (35,7 ± 9,5 mg/dl, vs. 42,4 ± 6,8 mg/dl) sin que se 
encontraran diferencias en otros ítems o en otros puntos.
En la Gráfica 4 se presentan los datos citados para el periodo basal, 3 y 6 meses 
de forma comparada así como la comparación entre los resultados obtenidos. Se 
representa con asterisco y con el valor de p las probabilidades estadísticamente sig-
nificativas.
Gráfica 4.- Datos de control glucémico obtenidos de glucosímetro, SMCG y MCG-RT de PRT basal, 3 y  6 
meses (significación estadística para p=0.01).
Basal 3 meses 6 meses
Glucosímetros
% hiperglucemia 47.8 ± 11,7 44,8 ± 9,8 44,0 ± 8.3
% normoglucemia 35.7  ± 9.5* 40.1 ± 8,3 42.4 ± 6.9* 
% hipoglucemia 17,14 ± 7,5 17,03 ± 7,97 14,99 ± 7,27
Media(mg/dl) 143,42 ± 20,12 142,76 ± 20,7 143,3 ± 20,3
DE (mg/dl) 70 ± 12,2 73,85 ± 17,6 65,64 ± 11,4
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Basal 3 meses 6 meses
CGSM
%T hiperglucemia 43,77 ± 11,5 42,9 ± 17,2 45,78 ± 12,36
%T normoglucemia 48,45 ± 11,2 49,61 ± 17,4 44,73 ± 14,2
%T hipoglucemia 7,77 ± 5,2 7,47 ± 7,4 9,47 ± 11,1
Media(mg/dl) 149,77 ± 17,8 148,23 ± 27,9 139,7 ± 21,4
DE (mg/dl) 68 ± 16,54 64,09 ± 18,33 59,1 ± 14,6
SMCG-tr/PRT
%T hiperglucemia 48,95 ± 17,1 48,64 ± 17,0
%T normoglucemia 44,04 ± 13,3 47,32 ± 14,1
%T hipoglucemia 7,0 ± 9,08 4,11 ± 6,35
Media (mg/dl) 142,17 ± 20,7 142,05 ± 22,5
DE (mg/dl) 52,0 ± 10,2 44,88 ± 13,41
* p<0,05
Se observa cierta tendencia a mejores registros con el uso del sensor, con meno-
res  tiempos en hiperglucemia e hipoglucemia así como mayores tiempos en nor-
moglucemia. Asimismo, se observan cierta reducción de la media y de la DE aunque 
no alcanzan significación estadística ninguno de estos cambios (salvo porcentaje de 
controles en rango de normoglucemia 6 meses vs. basal).
A los 9 meses, es decir tras 3 meses sin uso de sensor combinado con el infusor, los 
diferentes parámetro sufren de nuevo cierto deterioro (que no alcanza significación 
estadística), con elevación de glucemia media y DE e incrementos de porcentajes de 
tiempo en hiperglucemia, hipoglucemia y descenso del tiempo en normoglucemia
4.2.4 Cambios en HbA1c.
La HbA1c media fue, respectivamente: basal, 7,66 ± 0,68%; a los 3 meses, 7,07 ± 
0,60%;  a los 6 meses, 7,21 ± 0,66%; y, a los 9 meses (3 meses tras retirada del siste-
ma SAP), 7,52 ± 0,54%.
Hay diferencias significativas en la HbA1c de 3 meses respecto a basal, en la 
HbA1c de 6 meses respecto a la basal y post-SAP (9meses) respecto a la de 3 y 6 
meses. No hay diferencias significativas en la HbA1c de los 9 meses (post-SAP) con 
HbA1c basal ni en los valores a los 6 meses versus 3 meses.
Se produjo por tanto una reducción de HbA1c basal a los 3 meses de 0,57%, es-
tadísticamente significativa y a los 6 meses de 0,42%, también con significación es-
tadística.
Entre la HbA1c basal y post SAP hubo una diferencia de 0,05%  (sin significación 
estadística), pudiéndose por tanto observar una vuelta de los niveles de HbA1ctrasel 
uso del sistema a los valores previos a su instalación.
Gráfica 5.- Evolución de la HbA1c
* p<0,05 respecto a basal
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Gráfica 6.- Diferencias de HbA1c
 En cuanto pacientes con niveles de HbA1c inferior a 7,5%, basalmente fueron 
14 (56%), a los 3 meses con utilización del sistema combinado de infusor-sensor a 
tiempo completo fueron 22 (88%), a los 6 meses utilizando el sistema SAP a tiempo 
parcial fueron ya 16 (64%) y tras retirada del sistema y volver de nuevo al uso de in-
fusor únicamente 12 (47,1%). Estos cambios fueron estadísticamente significativos 
sólo entre 3 meses y postPRT (p=0,031) . 
El porcentaje de pacientes con niveles de HbA1c inferior a 7% también se mo-
dificó con una evolución similar, presentando ese grado de control metabólico ba-
salmente dos pacientes (8%), a los 3 meses 11 pacientes (44%), a los 6 meses 8 
pacientes (32%) y 3 meses post SMCG-tr 3 pacientes (12%). Estos cambios fueron 
estadísticamente significativos comparando basal con 3 meses (p=0,004), basal con 
6 meses (p=0,031), entre 3 meses y post-PRT (p=0,031) y entre 6 meses y post-PRT 
(p=0,05). No hubo diferencias significativas entre 3 y 6 meses ni entre basal y pos-tPRT.
Gráfica 7.- Porcentaje de pacientes con HbA1c<7,5%
4.2.5 Variabilidad glucémica
No se encontraron diferencias significativas entre ninguno de los parámetros de 
variabilidad estudiados, si bien se observó una cierta reducción de MAGE con el uso 
de sensor combinado e incremento de nuevo con la retirada del sensor (post- SAP), 
siendo estos valores 140,7 ± 53,91, 132,8 ± 49,03, 120,4 ± 37,92 y 147,6 ± 21,39, sin 
objetivarse entre los distintos puntos diferencia estadísticamente significativa.
Gráfica 8.- Evolución de MAGE
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Gráfica 9.- Evolución de parámetros de variabilidad glucémica BASAL 3m 6m 9m
MAGE 140,7 ± 53,91 132,8 ± 49,03 120,4 ± 37,92 147,6 ± 21,39
CV 48,05 ± 6,87 50,54 ± 8,46 47,73 ± 5,37 49,01 ± 6,54
DE glucosímetro 70 ± 12,2 73,85 ± 17,6 65,64 ± 11,4 73,29 ± 13,35
DE SMCG 68 ± 16,5 64,09 ± 18,3 59,1 ± 14,6 57,93 ± 16,7
DE SMCG-tr ---- 52,0 ± 10,2 44,88 ± 13,4 -----
4.2.6 Análisis de Hipoglucemias
No hubo diferencias significativas entre el número de hipoglucemias leves por 
semana en los diferentes periodos. Hubo mejoría estadísticamente significativa en la 
incidencia de hipoglucemias severas entre 3 meses y basalmente (p=0,03).
En lo que se refiere al HYPOscore, encontramos diferencias significativas en esta 
puntuación sólo entre los   valores basal y tras 3 m.
Gráfica 10.- Evolución de parámetros de evaluación de hipoglucemias 
 Basal 3 meses 6 meses 9 meses
HG leves/sem 4,7 ± 4,1 4,7 ± 3,2 4,1 ± 2,7 3,3 ± 2,5
HG graves/3m 0,72 ± 1,2* 0,09 ± 0,3* 0,1 ± 0,3 0,3 ± 0,7
HYPOscore 475 ± 326,2* 372 ± 315,6* 352 ± 418 379 ± 392
* p<0,05
Gráfica 11.- Evolución del HYPOscore
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4.2.7 Otros parámetros
No se objetivaron diferencias significativas en número de autoanálisis/día ni en 
la dosis de insulina ni en la distribución de la misma en basal-bolos. No se produje-
ron cambios significativos en peso o IMC. Hubo un decremento significativo de los 
episodios de cetosis basal versus 3 meses. Estos datos se recogen en la tabla que se 
expone a continuación, en la Gráfica 12, donde se representan con asterisco las pro-
babilidades estadísticamente significativas.
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GRÁFICA 12.- Esquema de incidencia de hipoglucemias y número de autoanálisis al día en función de 
la secuencia temporal del estudio.
VARIABLE Basal 3 meses 6 meses 9 meses
Autoanálisis/ día  5,1  ± 1,6 4,8  ± 1,4 5,3  ± 1,4 4,3  ± 1,3
Basal/24h 29,71 ±  16,26 29,99 ± 16,33 28,16 ± 10,47 31,36 ± 17,58
Bolos/24h 22,3 ± 11,09 23,0 ±  12,49 21,44 ± 13,54 21,67 ± 10,71
Cetosis/3m 0,19  ± 0,4* 0  ± 0* 0,1  ± 0,3 0,05  ± 0,2
UI/Kg/Día 0,72  ± 0,27 0,72  ± 0.29 0,67  ± 0,17 0,74  ± 0,2
DDI/24 h 52,45 ± 22,56 48,40 ± 16,47 53,27 ± 24,6 53,04 ± 22,9
* p<0,05
4.3 Tests psicológicos de personalidad y de calidad 
de vida
Respecto a los resultados obtenidos del test DQOL, en ninguno de sus apartados 
hubo diferencias significativas con el uso del sistema integrado de infusor con SM-
CG-tr, por tanto no se evidencian cambios significativos en calidad de vida.
Gráfica 13.- Evaluación DQOL basal y 6 meses
PARÁMETROS DE ENCUESTA DQOL BASAL 6 MESES
DQOL 81,6 ± 21,12 84,4 ± 20
	SATISFACCIÓN 29,8 ± 10,2 31,7 ± 8.8
	IMPACTO 30,6 ± 6,8 31.5 ± 7,2
	PREOCUPACIÓN SOCIAL 11,9 ± 3,7 12,1 ± 4
	PREOCUPACIÓN FUTURA 9,15 ± 2,1 9 ± 2,2
Cuando se evaluó concretamente el subgrupo de pacientes con hipoglucemias 
desapercibidas, aunque no hubo mejora estadísticamente significativa si se apreció 
que basalmente estos pacientes tenían peor calidad de vida respecto a los pacientes 
con adecuada percepción de hipoglucemias y a los 6 meses no sin que había diferen-
cias estadísticamente significativas intergrupos.
198 199
Marta Elena Domínguez López
Impacto sobre el control metabólico y la calidad de vida de la adición de un sistema de monitorización continua de 
glucosa a tiempo real a pacientes con diabetes tipo 1 en tratamiento intensivo con infusor subcutáneo de insulina
Gráfica 14.- Calidad de vida (DQol) en función de las presencia de hipoglucemias desapercibidas
Sí que se evidenciaron diferencias estadísticamente significativas en el miedo a 
hipoglucemia (FH-15), con reducción de los niveles a los 6 meses respecto a basa-
les(32,72 ± 10,28 vs. 36,25 ± 9,14, p= 0,006), de igual forma, aunque no alcanzó sig-
nificación estadística se apreció cierta reducción de la prevalencia (punto de corte 
28) a los 6 meses frente a basal (66,7% vs. 85%).
La valoración general del sistema por parte de los pacientes  es de satisfacción 
con un porcentaje elevado de valoraciones positivas en los distintos ítems.
1. El uso del sensor-infusor ha sido muy útil. El 55,6% afirmó estar completa-
mente de acuerdo y el 27,8% algo de acuerdo. Por tanto, el 83,4% de los pacientes 
reconocieron que el sistema integrado había sido de utilidad.
2. El uso del sensor-infusor ha sido muy sencillo. Sólo un 11,2% refirió estar en 
desacuerdo con esta afirmación. El 88,8% de los pacientes afirmó estar de acuerdo 
(38,8% algo de acuerdo y 50% completamente de acuerdo).
3. El uso del sensor-infusor ha sido muy engorroso. El 38,9% de los pacientes 
dijo estar de acuerdo en este punto. El 44,4% discreparon y un 16,7% se declaró neutral.
4. El uso del sensor-infusor ha aumentado mi nivel de seguridad. El 50% de 
los pacientes refirió estar completamente de acuerdo y un 27,8% algo de acuerdo. 
Globalmente un 77,8% se sintió más seguro con el SMCG. 
5. El uso del sensor-infusor ha evitado que tuviera hipoglucemias. El 33,3% 
afirmó estar completamente de acuerdo e igual porcentaje  algo de acuerdo.
6. El uso del sensor-infusor ha hecho que algunas hipoglucemias fueran me-
nos importantes. El 44,4% estuvo completamente de acuerdo y un 38,9% algo de 
acuerdo con esta afirmación.
7. El uso del sensor-infusor me ha permitido corregir con bolus extras si ha 
hecho falta. El 55,6% de los pacientes contestó que estaba completamente de acuer-
do y un 33,3% algo de acuerdo.
8. El uso del sensor-infusor me ha proporcionado información útil para con-
trolar la glucosa. El 45% de los pacientes estuvo completamente de acuerdo. El 
porcentaje global de pacientes de acuerdo con esta afirmación fue 95%.
9. El uso del sensor-infusor es muy útil para evitar el efecto de un posible 
olvido en una dosis de insulina. El 55,6% estuvo completamente de acuerdo y un 
33,3% algo de acuerdo. 
10. Ha habido discordancias entre los datos proporcionados por el sensor-in-
fusor y los del glucómetro. El 38,9% de los pacientes estuvo completamente de 
acuerdo y un 44,4% de los pacientes algo de acuerdo. En total 83,3% de los pacien-
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tes referieron discordancia de datos.
11. Las discordancias entre el sensor-infusor y el glucómetro han sido en oca-
siones potencialmente peligrosas. Las discordancias de datos glucémicos no fue-
ron percibidas como peligrosas en la mayoría de los pacientes, ya que el 55,6% de 
los pacientes refirió estar en desacuerdo con esta afirmación (de acuerdo un 38,9%).
12. El uso del sensor-infusor es muy útil cuando tengo que adaptar el trata-
miento a situaciones especiales (ejercicio, comidas extra, retrasos en las horas 
de las comidas...).Un 94,4% de los pacientes dió su conformidad a esta afirmación.
13. Querría volver a usar el sensor-infusor. El 55,6% refirió estar completa-
mente de acuerdo y un 11,1% algo de acuerdo.
14. Recomendaría el uso del sensor-infusor. La mayor parte de los pacientes 
estuvo completamente de acuerdo (55,6%) o algo de acuerdo (27,8%).
15. Creo que lo verdaderamente útil es llevar el sensor-infusor a diario. El 
66,6% de los pacientes refirió estar de acuerdo.
16. Creo que lo verdaderamente útil es llevar el sensor-infusor sólo en situa-
ciones especiales (mayor descontrol glucémico, viajes, enfermedad…). Un 27,8% 
estuvo en desacuerdo con esta afirmación, mientras que el 50% afirmó estar de 
acuerdo. 
Gráficas 15-A y 15-B.- Resultados en diagramas del Cuestionario de Satisfacción
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4.4 Evaluación de adherencia a SAP
Tras 6 meses de tratamiento con sistema integrado ISCI junto a MCG-TR (PRT®) 
y un periodo de 3 meses en tratamiento con ISCI sólo, sin sensor adicional, 15 pa-
cientes expresaron su deseo de continuar con el tratamiento y 10 pacientes lo aban-
donaron, continuando tratamiento con ISCI sin MCG-tr.
Se intentó valorar una vez comprobado qué pacientes quisieron continuar con el 
sistema integrado de infusor–sensor y los rasgos de personalidad que pudieran ser 
predictivos de adherencia y cumplimiento terapéutico del sistema. Para ello se uti-
lizó el inventario de personalidad de Millon II (Millon CLinical Multiaxial inventory 
II o MCMI-II).
Se encontraron diferencias significativas, en algunas de las escalas del cuestio-
nario MCMI-II, entre los pacientes con DM1 que decidieron continuar con un trata-
miento intensivo de insulina (ISCI) más sistema integrado MCG-TR (PRT®) y los que 
decidieron abandonarlo.
Los pacientes que decidieron no continuar con el tratamiento combinado SAP 
presentaron puntuaciones más altas en los estilos de personalidad «histrionismo» 
(p= 0,001), «narcisismo» (p= 0,029) y «agresividad» (p= 0,026), así como en el sín-
drome clínico de gravedad moderada denominado «abuso de drogas» (p= 0,011).
Además, los pacientes que decidieron  abandonar el tratamiento con SMCG-tr 
presentaron un nivel de HbA1c a los 6 meses  más elevado (7,60 ± 0,53%) que el 
grupo de pacientes que decidieron continuar (7,02 ± 0,58%), p=0,049. Inicialmente 
no existieron diferencias estadísticamente significativas entre el grupo que decidió 
continuar y el que abandonó el uso del SMCG-tr (7,38 ±  0,57 versus 7,98 ±  0,7) si 
bien es cierto que el grupo que continuó tuvo una menor HbA1c casi alcanzando 
significación estadística (p= 0,06).
No se apreciaron diferencias significativas en el descenso de HbA1c a los 3 meses 
entre ambos grupos;  a los 6 meses hay una tendencia a una reducción mayor en el 
grupo que continuó con el sensor (reducción de 6,72 ± 1,92% vs. 3,35 ± 2,24%), si 
bien este dato no alcanzó significación estadística (p=0,08).
También la HbA1c a los 9 meses fue inferior en el grupo que decidió continuar 
con el SMCG-tr frente al que abandonó su uso (7,37 ±  0,18% vs. 7,7 ±  0,18%), aun-
que estas diferencias no alcanzaron relevancia estadística. Asimismo, se constata-
ron diferencias significativas entre ambos grupos en la escala de satisfacción tras 
6 meses de tratamiento. Los pacientes que abandonaros en SMCG-tr se mostraron 
menos satisfechos con el tratamiento (p= 0,001) que los pacientes que decidieron continuar.
Se intentó, por tanto, evaluar si la adherencia al tratamiento SAP permitía di-
ferenciar a los pacientes con DM1 en función de tres tipos de variables: estilos de 
personalidad, satisfacción con el tratamiento y control glucémico. De este modo, se 
evidenció que sí existían diferencias estadísticamente significativas entre los pacien-
tes que continuaron el tratamiento y los que lo abandonaron en función de dichas variables.
En cuanto a personalidad, los pacientes que abandonaron el tratamiento presen-
taron puntuaciones más altas en «histrionismo», «narcisismo» , «agresividad» y en 
«abuso de drogas; en cuanto a satisfacción con el tratamiento  se mostraron más in-
satisfechos con el mismo y en cuanto a control glucémico estos pacientes presentan 
niveles más elevados de HbA1c tanto basal, como a los 3, 6 y 9 meses (aunque sólo 
alcanzó significación estadística a los 6 meses).
No hubo diferencias entre los pacientes que decidieron continuar y los que aban-
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donaron en cuando a número de autocontroles diarios, episodios de hipoglucemias 
leves o graves u otros parámetros.
En cuanto a la edad, de los 4 abandonos 3 fueron pacientes menores de 25 años, 
de igual forma, 3 pacientes adolescentes completaron el protocolo del estudio pero 
no desearon continuar el tratamiento con SMCG-tr.
4.5 Resultados del estudio de evaluación de la apli-
cabilidad del seguimiento telemático en pacientes 
en tratamiento con el sistema infusor-sensor.
De los 15 pacientes inicialmente seleccionados para participar en el estudio, 2 se 
perdieron, una por planificación de gestación y otro por dificultades para el manejo 
de los dispositivos de telemedicina y las descargas y envíos.
La edad media de los pacientes era 40,5 ± 8,4 años , siendo 7 mujeres (46,6%) y 
8 hombres (53,3%).
La duración media de la diabetes era de 21,9 ± 6,3 años y la HbA1c basal era de 
7,4 ± 0,4% .
Gráfica 16.- Características de los pacientes previas a la inclusión en el estudio
Características basales Media (DE)
Sexo M/H (%) 8/7 (53,3%/46,6%)
Edad, años 40,5 ± 8,4
Duración de la diabetes, años 21,9 ± 6,3
HbA1c basal% 7,4 ± 0,4
4.5.1 Cambios endocrino-metabólicos 
En la gráfica 17 se exponen diferentes parámetros de control metabólico en los 
distintos puntos temporales de evaluación (prebasal: 6 meses previos de visita pre-
sencial, basal y 6 meses: tras el seguimiento telemático).
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Gráfica 17.- Grado de adherencia terapéutica y control metabólico
 PARÁMETROS Prebasal Basal 6 meses P*
HbA1c 7,50 ± 0,59 7,24 ± 0,58 6,97 ±  0,49 0,011
Tiempo en hipoglucemia% 13,9 ± 9,4 18,4 ± 13,1 16,5  ± 10,9 NS
Tiempo en hiperglucemia% 46,1 ±  11,9 42,9 ± 17,3 44,3 ± 15,4 NS
Hipoglucemias leves/semana 4,4 ± 3,0 4,3 ± 3,2 3,2 ± 1,9 NS
AUC < 70 mg/dl 0,81 ± 0,81 0,83 ± 1,12 0,53 ± 0,66 NS
AUC > 140 mg/dl 15,3 ± 8,3 22,8 ± 8,1 20,2 ± 10,4 0,006 ◊
Nº autocontroles/día 5,1 ± 1,4 5,8 ± 1,3 6,2 ± 2,0 0,034
Tiempo con el sensor (horas/
día)
14,2 ± 4,8 16,2 ±  4,1 14,3 ±  5,5 NS
Días con menos de 3 bolos 2,8 ± 4,4 3,1 ± 4,9 4,4 ± 7,5 NS
* diferencia entre valores prebasal y 6 meses;  ◊ diferencia entre valores prebasal y basal
Gráfica 18.- Evolución de HbA1c
Gráfica 19.- Control metabólico
Como se puede apreciar en las gráficas 18 y 19, hubo una reducción significativa 
en la HbA1c a los 6 meses respecto a  la HbA1c prebasal y respecto a la basal. No 
hubo, sin embargo, cambios significativos en tiempo en hipoglucemia, hipergluce-
mia o normoglucemia, en el número de hipoglucemias leves semanales o en el área 
bajo la curva inferior a 70 mg/dl o superior a 140 mg/dl, en eventos de hipoglucemia 
severa o de cetosis en 6 meses.
En lo que respecta a la adherencia, no hubo cambios significativos en el tiempo 
medio diario de uso del sensor ni en el número de días con omisión de bolos (nº de 
bolos< 3/día) en número de bolos día o en la proporción  de bolos manuales vs. 
bolos sugeridos por la CAB del infusor.
En cuanto a automonitorización glucémica, el número de autocontroles diarios 
se incrementó significativamente en la visita de 6 meses respecto al prebasal. 
En lo que respecta a insulinoterapia hubo una reducción en la dosis de insulina 
208 209
Marta Elena Domínguez López
Impacto sobre el control metabólico y la calidad de vida de la adición de un sistema de monitorización continua de 
glucosa a tiempo real a pacientes con diabetes tipo 1 en tratamiento intensivo con infusor subcutáneo de insulina
por kilo de peso y un incremento significativo del FS a los 6 meses respecto a basal y 
prebasal y R HC a los 6 meses respecto a prebasal.
No se produjeron modificaciones significativas en el peso corporal a lo largo del 
estudio.
Gráfica 20.-Gráficas de adherencia (AAGC y bolos)
0
2
4
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Prebasal Basal 6 meses
2,7 3,1
4,3
Número de días con 
menos de 3 bolos/mes
 ** p<0,05 respecto a prebasal
Gráfica 21.- Tiempo de uso de sensor
Al valorar las medidas cuantificadoras de variabilidad glucémica, se encontró 
una reducción significativa en el MODD a los 6 meses comparado con los valores 
pre-basal y basal (53,1 vs. 68,7; p<0,05 y 53,1 vs. 67,3; p<0,05) y en el MAGE (102,4 
vs. 144,4 p<0,0,5 y 102,4 vs. 136,3; p<0,05). Sin embargo, no se objetivaron cambios 
significativos en otras medidas de variabilidad glucémica (DE, LBGI, HBGI, GRADE).
Gráfica 22.- Evolución de diferentes parámetros metabólicos
 En la evaluación de los 6 meses, la glucemia media del sensor y la del glucosí-
metro se correlacionaron significativamente (r: 0.76; p=0.008) así como la DE del 
glucosímetro y del sensor (r: 0.72; p= 0.09).
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Gráfica 23.- Evaluación de marcadores de variabilidad glucémica
Gráfica 24.- Correlación entre diferentes variables glucémicas a los 6 meses.
El tiempo de uso del sensor se correlacionó positivamente con el tiempo en nor-
moglucemia (r: 0.59; p=0.04) y negativamente con el número de episodios de hi-
poglucemia leves semanales (r: -0.64; p=0.03). La correlación entre las diferentes 
medidas de variabilidad y control glucémico se expone en la siguiente tabla. (Gráfica 
24)
Al analizar como parámetro de óxidoreducción el 8-isoprostanoide F2a  en mues-
tras de orina de 24 horas hubo diferencias significativas en entre prebasal (963 pg/
mg) y 6 meses (787 pg/mg), p=0,04. No se encontró correlación entre los niveles de 
8-isoprostanoide F2a y glucemia media de glucosímetro o sensor, ni tampoco con los 
niveles de HbA1c ni con los índices de variabilidad glucémica.
4.5.1 Calidad de vida
Hubo una mejora en la puntuación del DQOL de calidad de vida a los 6 meses 
comparado con la evaluación prebasal (92,4 vs. 86,9; p=0,012). No existieron di-
ferencias significativas entre las puntuaciones prebasal y basal ni entre basal y 6 meses.
No se encontraron diferencias significativas entre las distintas subescalas: In-
satisfacción, Impacto, Preocupación social/vocacional y Preocupación por aspectos 
futuros; miedo a la hipoglucemia y rasgos de ansiedad o depresión.
Al clasificar los pacientes según tuvieran buen o mal control glucémico (HbA1c 
superior o inferior a 7%) evidenciaba que los pacientes con mal control metabólico 
mostraron una mejoría significativa en la subescala de insatisfacción con el trata-
miento (34,3 vs. 31, 6; p=0,02) y una reducción en el miedo a la hipoglucemia (35.6 
vs. 31.6; p=0.018).
Valorando concretamente los pacientes con y sin complicaciones crónicas al ini-
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cio  se objetivó una mejora en calidad de vida en los sujetos sin complicaciones (87.2 
vs. 79.5; p= 0.02) y en la subescala de insatisfacción con el tratamiento (33.4 vs. 
30.4; p=0.04). Por el contrario no se observaron diferencias significativas entre las 
visitas prebasal y basal con la visita de 6 meses en ninguna de la restantes variables 
psicológicas estudiadas.
4.6 Resultados del estudio de evaluación de la ad-
herencia y el control glucémico en un grupo de 
pacientes con diabetes tipo 1 en tratamiento com-
binado infusor-sensor (7 años después de su parti-
cipación en el estudio tras el retorno al seguimien-
to médico habitual).
Se evaluaron los 25 pacientes que formaron parte del estudio inicialmente.  De 
ellos sólo 5 (20%) están utilizando actualmente el sensor .
La HbA1c media a los 7 años en el grupo que utiliza la terapia combinada infu-
sor-sensor fue de 6,58 ± 0,44% frente a  7,07 ± 1,01% en el grupo que no utiliza la 
MCG, en tratamiento con ISCI y glucemias capilares (AAGC), sin que esta diferencia 
alcance significación estadística. Tampoco existieron diferencias significativas en la 
variable diferencia entre HbA1c basal y a los 7 años según uso o no del sensor a los 7 
años, aunque en el grupo de MCG-tr se objetiva una reducción de 0,7% y en el grupo 
con AAGC un incremento de 0,1%.
En estos pacientes usuarios de MCG a los 7 años el grado de adherencia fue alto, 
realizando mayor número de autocontroles diarios (6,3 ± 0,83 controles) que el gru-
po de pacientes con AAGC (4,97 ± 1,35 controles/día), siendo la diferencia estadísti-
camente significativa (p=0,04).
Valorando los datos glucémicos no se encontraron diferencias significativas ni en 
la glucemia media,ni en DE ni en porcentaje de controles en hiperglucemia, normog-
lucemia o hipoglucemia. Aunque los datos no alcanzaronn significación estadística 
se apreció tendencia a mejora en el grupo de MCG-tr en todos ellos.   
Tampoco hubo diferencias significativas en el número de hipoglucemias leves (< 
70 mg/dl) semanales o hiperglucemias (> 250 mg/dl) a la semana.
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Gráfica 25.-Diferentas variables de control glucémico en pacientes con ISCI-MCG vs. ISCI-AAGC  Con MCG Con AAGC P
Glucemia media 142,6 ± 21,98 151,3 ± 33,13 0,505
DE 65,80 ± 15,54 71,88 ± 16,40 0,480
% hiperglucemia 43,25 ± 10,93 45,19 ± 16,95 0,501
% normoglucemia 42,25 ± 9,17 39,63 ± 17,92 0,226
% HG 14,50 ± 6,85 15,19 ± 9,77 0,822
nº HG leves/semana 6,5 ± 4,9 4,4 ± 2,9 0,433
nº hiperglucemias/semana 3 ± 1,4 3,6 ± 2,5 0,412
nº autocontroles/día 6,3 ± 0,83 4,97 ± 1,35 0,04*
Los pacientes que continuaron utilizando el sensor tras 7 años tuvieron una 
HbA1c basal mayor que los pacientes que no lo utilizaron (7,35 ± 0,36 vs. 6,99 ± 
0,38) (p=0,04).  La reducción de HbA1c a los 3 meses de uso de MCG-tr fue aparen-
temente también mayor, aunque no alcanza significación estadística(0,72 ± 0,66 vs. 
0,38 ± 0,63).
En cuanto al tiempo de uso del sensor, la regla general es el uso 100% del tiempo 
pero de forma intermitente, con periodos ON-OFF.  Hay una paciente que emplea el 
SMCG con inactivación de las alarmas porque éstas le generan mucho estrés e inter-
fieren con las actividades de su vida diaria. Un paciente que emplea la monitoriza-
ción el mes antes de acudir a consulta (alrededor de 4 meses/año), otro paciente no 
lo utiliza nunca los meses de verano y otro (que lo emplea alrededor de 6 meses/
año) refiere no utilizarlo más porque no quiere abusar de los recursos de la sanidad 
pública. Otro paciente lo emplea prácticamente todo el tiempo.
Al evaluar las causas referidas por los pacientes como motivo de abandono del 
uso del SMCG-tr, aquellos que no utilizan el sensor refirieron como primera causa 
que el sensor les generaba mucho estrés en su vida diaria, la segunda causa más 
seleccionada fue que las alarmas eran demasiado engorrosas y la tercera la discor-
dancia de datos entre el sensor y el AAGC. 
Preguntados sobre qué aspectos del SMCG-tr tendrían que mejorar para que lo 
emplearan nuevamente, la respuesta más frecuente fue su fiabilidad y precisión y a 
continuación aspectos relacionados con la portabilidad. Un paciente a las posibilida-
des presentadas en la encuesta añadió que no lo utilizaría nuevamente bajo ningún concepto. 
Al ser reevaluados sólo 1 de los 20 pacientes ha experimentado interés en volver a utilizar el SMCG .
Tres de los pacientes no son tampoco en la actualidad portadores de terapia ISCI, 
uno de ellos por deterioro franco de la función renal que llevó a trasplante combina-
do riñón páncreas, otro por lesiones cutáneas en zonas de inserción del catéter con 
episodios de infección recurrente diagnosticado posteriormente de linfoma cutáneo 
y otra por mal control metabólico y desgaste personal asociado al uso de ISCI.
En cuanto a la edad, ningún paciente con menos de 20 años quiso continuar con 
el uso de MCG ni lo ha solicitado posteriormente.
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5. Discusión
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5.1 Adición de un SMCG-tr al tratamiento con ISCI.
El tratamiento con sistemas de monitorización continua de glucosa(SMCG) ha 
demostrado su efectividad a la hora de conseguir mejorías metabólicas y de calidad 
de vida en diversos estudios, aportando además una información muy fiable. Se tra-
ta, por otro lado, de sistemas con cierta complejidad técnica que requieren destreza 
por parte de los pacientes, motivación para su empleo adecuado y, finalmente, supo-
nen un considerable coste adicional. 
El uso de un sistema de infusión subcutánea continua de insulina(ISCI) combi-
nado con sensor de glucosa intersticial, lo que constituye el sistema integrado IS-
CI-SMCG-tr(SAP) es lo más próximo en la línea de las nuevas tecnologías aplicadas 
al tratamiento de la diabetes al “sistema de asa cerrada” o el “páncreas artificial “. 
En esa línea ha continuado el desarrollo técnico de estos sistemas integrando au-
tomatismos con suspensión de la infusión de insulina ante valores de hipogluce-
mia detectados por el sensor, lo cual introduciría un elemento más de seguridad a 
los pacientes portadores de estos sistemas y, particularmente a los que padecen de 
hipoglucemias desapercibidas o inadvertidas y sufren episodios de hipoglucemias 
severas con cierta frecuencia.
El uso de un SMCG proporciona al paciente y al profesional una ingente infor-
mación glucémica que va mucho más allá de los puntos concretos y temporales de 
glucemias capilares que se pueda realizar el paciente habitualmente, mostrando un 
panorama mucho más completo del perfil glucémico.
El poder disponer de información glucémica continua a tiempo real y de avisos 
mediante alarmas permite al paciente valorar las oscilaciones glucémicas y actuar 
ante ellas, pudiendo incluso prever y evitar eventos de hipo e hiperglucemia en fun-
ción de la tasa de cambio de la glucemia y las tendencias y disponiendo incluso, en 
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los modelos más modernos, de alarmas predictoras. Todo ello podría conllevar una 
mejora en variabilidad glucémica, eventos de hiperglucemia, eventos de hipogluce-
mia y detección episodios de hipoglucemia desapercibidas así como globalmente en 
control metabólico.
En cualquier caso, se requieren casos adecuadamente seleccionados para su uso, 
pues para su aprovechamiento el paciente debe tener un alto nivel de formación,e-
ducación diabetológica y destreza, así como también un alto nivel de autocuidados y 
motivación pues estos sistemas requieren que el paciente esté altamente implicado 
en el manejo de su diabetes; de hecho, un alto porcentaje de pacientes no desea 
utilizar estos sistemas incluso a pesar de reconocer su utilidad clínica o de experi-
mentar mejoras con su uso. A muchos pacientes les resulta complejo compaginar el 
alto nivel de atención que requieren con su vida diaria y más aún, esto podría incluso 
derivarse en un deterioro de la calidad de vida experimentada por el paciente.
Efectos de la MCG-tr en control metabólico
En nuestro estudio, con la adición del SMCG-tr al tratamiento con ISCI, se objeti-
vó  una reducción significativa de HbA1c de 0,57% a los 3 meses (7,6 ± 0,6% vs. 7,07 
± 0,60%) cuando el uso del sensor fue por petición expresa del protocolo del 100%; 
esta reducción pasó a ser de 0,42% (7,66 ± 0,68% vs. 7,21 ± 0,66%) cuando el uso 
del mismo se redujo al 50% del tiempo, elevándose la HbA1c que posteriormente 
volvió, tras 3 meses sin sensor, a los niveles previos al uso del mismo en tratamiento 
sólo con ISCI (7,66 ± 0,68% vs. 7,52 ± 0,54%) . La reducción de HbA1c fue significati-
va tanto a los 3 como a los 6 meses, si bien esta es algo superior con el uso del sensor 
el 100% de tiempo, no hay diferencias significativas entre los niveles de HbA1c a los 
3 y a los 6 meses.  Al dejar de usar la MCG-tr, la HbA1c retornó al nivel previo a la 
instalación sin diferencias significativas entre la HbA1c basal y post-SAP.
En nuestro estudio, añadir la monitorización a tiempo real al tratamiento con 
infusor y no hacer directamente el cambio de MDI a SAP evita que la reducción de 
HbA1c pudiera ser atribuida al cambio de terapia con MDI a ISCI o un solapamiento 
de ambos efectos (tratamiento insulínico y monitorización glucémica).  Por otra par-
te, el hecho de no disponer de grupo control no obvia la parte de efecto que pueda 
ser debida al protocolo, al contexto del ensayo clínico y al seguimiento intensivo de 
los pacientes, probablemente superior al de la práctica clínica habitual, si bien es 
cierto que los pacientes en tratamiento con infusores, en nuestra unidad habitual-
mente tienen revisiones clínicas trimestrales. En nuestro estudio la reducción de 
HbA1c fue quizá superior a la detectada por otros ensayos clínicos (STAR 1, Real-
trend, Garg y cols…(214,218,217)) lo cual podría deberse  a ello y al hecho de que 
por protocolo los pacientes utilizaran el sensor el 100% del tiempo, así como a la 
diferencia en control metabólico basal de los pacientes, lo cual se comenta en más 
detalle a continuación. 
En 2012 la Colaboración Cochrane realizó por medio de Langendam y cols. una 
revisión que evaluó el impacto del uso de la MCG en DM1, elaborando un documen-
to de revisión en el que destacan su utilidad clínica en pacientes inicialmente con 
mal control metabólico y, particularmente, al comparar el tratamiento desde el ini-
cio ya con terapia combinada con infusor y sensor (SAP) versus pacientes en MDI 
con autocontroles de glucemia capilar (AAGC) (225). Tras 6 meses, se evidenció en 
el primer grupo un cambio de HbA1c de -0,7%. Para pacientes que comenzaban el 
uso de la monitorización continua de glucemia a tiempo real solamente, también 
se observó una reducción estadísticamente significativa de HbA1c en comparación con pacientes con AAGC, pero mucho menor que en los pacientes que comenzaron 
simultáneamente el tratamiento con ISCI y sensor a tiempo real (0,2% vs. 0,7%). En 
general no se encontraron diferencias significativas en el riesgo de hipoglucemias 
severas o CAD entre usuarios de AAGC o MCG-tr ni tampoco en calidad de vida. Los 
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autores concluyeron que la evidencia de la efectividad de los sistemas de MCG es 
limitada, objetivándose el mayor beneficio en pacientes con mal control metabólico 
que inician el uso de SAP sin haber empleado previamente infusor de insulina. Tam-
bién destacaron que había evidencias de que una mayor adherencia en términos 
de mayor tiempo de uso del sensor produce una mejoría más ostensible con mayor 
reducción de HbA1c.
El meta-análisis de Pickup y cols. publicado en BMJ en 2011 también estimó en 
un 0,3% la reducción media de HbA1c, con incremento en función de HbA1c basal y 
tiempo de uso de sensor(223).
En nuestro estudio obviamos el efecto debido a paso directo de MDI a SAP o a 
comparación MDI-SAP, pero además, hay que tener en cuenta que nuestros pacien-
tes tenían al inicio del estudio un aceptable control metabólico a diferencia de otros 
estudios como el Realtrend, Eurithmics, SWITCH… en los que los pacientes presen-
taban un mal control metabólico basal, lo cual también podría suponer un menor 
impacto en la reducción de HbA1c. (218,221,222)
Como es lógico, casi todos los estudios de eficacia con MGC-tr se han diseñado y 
realizado en pacientes con DM1. De hecho, la mayoría de los sujetos participantes 
en los estudios ya estaban en tratamiento con ISCI o lo iniciaron junto con la MCG-tr 
en el momento de la aleatorización. Esta última estrategia, como se ha comentado, 
supone una dificultad para asignar el efecto en exclusiva a la MCG-tr y además difi-
culta atribuir a la monitorización la mejora metabólica o generalizar los efectos del 
tratamiento con ISCI y MCG-tr a cualquier paciente con DM1 independientemente de 
su modalidad de tratamiento. Así, en el estudio STAR 3, Bergenstal y cols. compara-
ron la eficacia de la terapia SAP con la terapia MDI junto a AAGC convencionales; era 
de esperar el hecho de que el efecto beneficioso del tratamiento ISCI se solape con 
el que pudiera deberse a la monitorización glucémica. De este modo, en este estu-
dio se objetivó una importante reducción  de HbA1c en el grupo tratado con SAP de 
8,3% a 7,5% (reducción absoluta de 0,8 ± 0,8%) frente a 8,1% (reducción absoluta 
de 0,2 ± 0,2%)  en el grupo de tratamiento con MDI y AAGC. Igualmente se evidenció 
un descenso mayor de HbA1c en el grupo de pacientes adultos (reducción de 1%) 
que llegó hasta 1,2% en pacientes altamente cumplidores con un elevado tiempo de 
uso de sensor (> 81%). En este estudio, además, el uso del sensor del 41 al 60% del 
tiempo absoluto estuvo asociado con la reducción de la HbA1c, y su uso por encima 
del 80%  del tiempo duplicó el efecto (219).
En la continuación del estudio STAR 3 (prolongando el estudio inicial durante 6 
meses más), se pasó a los pacientes del brazo con MDI, que ya habían optimizado la 
terapia durante el año que duró inicialmente el estudio STAR 3, a terapia SAP consi-
guiendo en 3 meses una reducción significativa de HbA1c de 0,4%. En los pacientes 
que fueron portadores de SAP en el estudio STAR 3, se mantenía la HbA1c con uso 
del sensor superior al 60% del tiempo, con cierto deterioro de la misma en usos 
inferiores (220).
Hermanides, et al aleatorizaron 84 pacientes con DM1 y mal control metabólico 
(HbA1c basal con 8,46% de valor medio) a tratamiento con terapia SAP frente a 
continuar con MDI, encontrando una reducción de HbA1c basal a 26 semanas de 
8,46% a 7,23% en el grupo de tratamiento con SAP y de 8,59% a 8,46% en el grupo 
en tratamiento con MDI. Esto se consiguió sin incremento en porcentaje de tiempo 
en hipoglucemia (221).
En el estudio STAR 1, Hirsch y cols. compararon directamente el uso de MCG-tr 
en pacientes con tratamiento ISCI frente a pacientes con tratamiento ISCI y control 
mediante glucemias capilares, sin encontrar diferencias estadísticamente significa-
tivas en HbA1c en pacientes con SAP frente a pacientes que emplean ISCI con AAGC 
(reducción de 0,7% vs. 0,56%), salvo en un subgrupo de pacientes con uso del sen-
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sor más del 60% del tiempo (214).
En el estudio JDRF, Tamborlane y cols. compararon el efecto de la adición de MGC-
tr tanto en pacientes en tratamiento ISCI como en tratamiento con MDI (incluían a 
una mayoría de pacientes que ya eran portadores de infusor de insulina), subdivi-
diendo los grupos en función de rangos de edad, detectando importantes diferencias 
intergrupos en la respuesta al tratamiento, ya que sólo se objetivó una reducción 
significativa de HbA1c (0,5%) en el grupo de pacientes de edad superior a 25 años, 
pero no en pacientes de edades comprendidas entre 8 y 14 (0,37%, sin diferencias 
estadísticamente significativas con el grupo control que redujo 0,22%) ni entre 15 
y 25 años (0,2%). En el grupo de pacientes mayores de 25 años mejoraron diver-
sos parámetros de control glucémico, consiguiendo un porcentaje de pacientes con 
HbA1c < 7% sin hipoglucemias severas por encima del 30%. Además, en este estu-
dio el grupo de pacientes de edad superior a 25 años fue el grupo de pacientes con 
mayor tiempo de uso del sensor, lo que se asoció claramente a mejores resultados 
de HbA1c. Un 83% de los pacientes mayores de 25 años  usaron la MCG-tr durante al 
menos 6 días de la semana, mientras que solamente lo hicieron un 30% de pacientes 
de entre 15 y 25 años y un 50% de pacientes entre 8 y 14 años de edad.  Aunque la 
diferencia en HbA1c en el grupo de 8 a 14 años no alcanzó significación estadística 
sí que un mayor número de pacientes en el grupo en tratamiento con sensor alcanzó 
HBA1c < 7%(215). A diferencia del estudio JDRF, en el estudio STAR 3 sí se encontró 
un reducción de 0,5% de HbA1c en niños, si bien inferior a la evidenciada en adultos, 
mientras que en el primero en los grupos de 8-14 o 15-25 años no hubo diferencias 
significativas (219).
En el estudio RealTrend, Raccah y cols. sí pudieron establecer de forma específica 
el efecto aislado de la MCG-tr cuantificándose una reducción extra de HbA1c de 0,4%, 
puesto que los pacientes en MDI con mal control metabólico iniciaron tratamiento ISCI 
o SAP, y se compararon ambos grupos. En los dos se produjo una reducción significa-
tiva de HbA1c (0,81% en el grupo en tratamiento con SAP vs. 0,57% en el grupo en 
tratamiento con ISCI) sin diferencias observables; ahora bien, cuando se consideraron 
sólo los pacientes cumplidores completamente con el protocolo (incluido el  requisito 
de uso del sensor > 70% del tiempo) la reducción de HbA1c era significativamente su-
perior en el grupo de tratamiento con SAP (0,91% vs. 0,55%). Una vez más, en cuanto 
a la edad, los pacientes entre 15-24 años eran los más susceptibles de no adherirse al 
protocolo del sensor, con menor tiempo de uso del mismo (218).
Posteriormente Garg y cols. publicaron un estudio comparando el uso de MCG-tr 
en personas con DM1 en tratamiento con MDI vs. ISCI. Los resultados indican que se 
produjo una reducción (0,26%) de HbA1c en ambos grupos sin diferencias significati-
vas, lo cual apuntaría a la utilidad de la MCG-tr no sólo en pacientes portadores de ISCI, 
sino también en aquellos en tratamiento con MDI. Este trabajo, no obstante, se trata de 
un estudio no aleatorizado y, además, de los 60 pacientes que lo iniciaron sólo fueron 
evaluables 34 al final de los 6 meses de estudio, puesto que fueron los que cumplían el 
requisito del protocolo de uso del sensor al menos 6 días de la semana, lo que limita en 
parte la validez de los resultados (217) .
Más recientemente en el estudio SWITCH, y de forma más semejante a nuestro es-
tudio puesto que eran pacientes ya en tratamiento ISCI a los que se añade el SMCG-tr, 
Battelino y cols. pudieron objetivar una reducción de HbA1c a favor del tratamiento 
con SAP de 0,43% (si bien es cierto que la HbA1c basal media es bastante más eleva-
da que en nuestro estudio: 8,5% ± 0,6%) que, con el cese de uso del SMCG-tr, volvía a 
elevarse a los niveles previos a SAP, al igual que sucede en nuestro estudio, en el que 
no hay diferencias significativas entre los niveles de HbA1c iniciales y tras el uso del 
SMCG-tr . En estos pacientes mejoró el tiempo en normo y en hipoglucemia, lo cual po-
dría ir ligado a que con el uso del sensor los pacientes administraron bolos de insulina 
con más frecuencia, utilizaron más la tasa basal temporal, hicieron mayor uso de CAB 
(bolo wizard) y emplearon más la suspensión manual de infusión de insulina (222).
En los estudios STAR 1 y JDRF sólo se observó una mejoría de HbA1c si el porcenta-
je de uso del sensor en tiempo era superior al 60%, mientras que en el estudio STAR 3 
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también hubo mejoría con uso del sensor entre el 40 y 60%, efecto que prácticamente 
se duplicó con un uso superior al 80%(214,215,219). 
    En nuestro estudio, en los 3 meses de uso a tiempo parcial, el porcentaje de tiempo 
de uso fue igualmente bastante bueno, pues aún se encontró por encima del 40% 
(50%), lo cual podría explicar que la diferencia de HbA1c basal-6 meses fuera también 
significativa (reducción de 0,42%), mientras que, como se ha expuesto anteriormente 
en otros estudios las reducciones de tiempo de uso del sensor no se asociaron a 
mejoras en el control metabólico.
En la siguiente tabla se pueden ver detallados los principales estudios aleatori-
zados que comparan, como en nuestro estudio pacientes en tratamiento ISCI versus 
sistema combinado ISCI con SMCG-tr, con utilización además del mismo sistema Para-
digm Real Time de Minimed (PRT).
Gráfica 26 : Principales estudios aleatorizados comparando ISCI vs. ISCI-SMCG-tr (sistema Paradigm 
Real time Minimed)en población adulta.
	
ESTUDIO	
Autor,año	
Ref.bibliog.	
n	
(SG/CG)	
-----------	
Edad	
HbA1c	
(Por	
protocolo)	
		
HbA1c		
basal	
Duración		 Objetivos	 Resultado	 Otros	efectos/datos	reseñables	
STAR1	
(Hirsch	2008)	
(216)	
	(66/72)	
12-72	
años	
>7,5%	 8,44±0,7	 6	meses	
hbA1c	
Hipoglucemia	
No	DS	de	HbA1c	
entre	grupos.	
Reducción	AUC	
hipoglucemia.	
Sólo	alcanza	significación	estadística	la	
reducción		
de	glicosilada	con	el	uso	del	SMCG-tr>60%	
del	tiempo	
Hipoglucemia	grave(11GS	vs3GC	p=0,04)	
O´Connel	
(O´Connel	
2009)	
(230)			
	(26/29)	
13-40	
años	
</=8,5%	 7,4±0,3%	 3	meses	
HbA1c		
Tiempo	en	
euglucemia	
HbA1c	0,41%	
inferior	en	GS.	
GS:7,3%-->7,1%	
GC:7,5%-->7,8%	
No	diferencias	en	
normoglucemia	
Reducción	mayor	(	0,50%)	en	el	grupo	de	
intervención	con	uso	de	SMCG-tr>70%	del	
tiempo	
Sin	instrucciones	del	equipo	sanitario	para	
decisiones	terapéuticas	en	función	de	
glucemias	del	SMCG-tr.	
Real-trend	
(Raccah	
2009)		
(218)	
(55/60)	
nr	
≥8%	 9,3±1,1%	 6	meses	 HbA1c	
HbA1c	mejoró	en	
ambos	grupos	sin	
DS(0,81%GSvs0,57
%GC)	
Paso	de	MDIàISCI	en	el	estudio	
Considerando	los	pacientes	que	usaron	
SMCG-tr	>70%	del	tiempo	la	reducción	de	
HbA1c	fue	mayor	y	ES	(0,96%vs0,55)	
SWITCH	
(Battelino	
2012)	
(230)			
153	
77:onàoff	
76:offàon	
6-70	años	
7,5-9,5%	 8,5±0,6%	
6	meses	
(4	meses	
wash-out)	
HbA1c		
	
HbA1c	
0,43	%inferior	en	
sensor	OnvsOff(en	
adultos	0,41%	infer																																				
ior)	
Mayor	reducción	de	HbA1c	en	el	grupo	que	
usó	el	SMCG-tr≥70%	del	tiempo(0,51%	vs	
0,24%)	
	
En	el	periodo	sin	SMCG-tr	retornó	la	HbA1c	a	
niveles	basales.	
Nuestro		
estudio	
25	(15-57)	 6,4-9,2%	 7,6±0,7%	 9	meses	 HbA1c	
Reducción	de	HbA1c	
0,57%	a	los	3meses	
y	0,42%	a	los	6	
meses	(DS	respecto	
a	basal)	
Los	3	primeros	meses	se	utilizó	el	sensor	el	
100%	del	tiempo	y	los	3	siguientes	el	50%	
del	tiempo.	
No	hubo	DS	entre	evaluación	3	y	6	meses.	
En	el	periodo	sin	SMCG-tr	retornó	la	HbA1c	a	
niveles	basales.	
	
	
DS: diferencias significativas, GC: Grupo control, GS: Grupo sensor. Nr: no referido, PP: Por protocolo. Ref.bibliog. 
:referencias bibliográficas
En la tabla que figura a continuación se exponen los estudios más relevantes de 
SMCG-tr, en los cuales ya no hay homogeneidad en cuanto a comparación de inter-
venciones (SAP vs. MDI +AAGC) o en cuanto al SMCG-tr utilizado.
Gráfica 27: Principales estudios aleatorizados comparando MCG-tr vs. AAGC en población adulta.
	
ESTUDIO	
Autor,año	
Ref.bibliog.	
n	
(GS/CG)	
-----------	
Edad	
HbA1c	
(Por	
protocolo)	
	
Trat	 HbA1c	
basal	
Duración	 Objetivo	 Resultados	 Otros	efectos/datos	reseñables	
GuardControl	
(Deiss	2006)	
(213)	
162	
81	niños	
81adultos	
≥8,1%	
ISCI:	
78	
MDI:	
84	
R1:9,5%	
R2:9,6%	
R3:9,7%	
3	meses	
hbA1c	
	
Reducción	de	HbA1c		
R1:	1%(ES)	
R2:	0,7%(NS)	
R3:0,4%(GC)	
R1:	uso	continuo	del	SMCG-tr;	R2:uso	3	días	cada	2	sem	
R3:	GC	sin	SMCG-tr.	
Sólo	alcanza	significación	estadística	la	reducción	
de	glicosilada	con	el	uso	del	SMCG-tr	de	forma	continuada.	
JDRF	CGM	
study	group	
(Tamborlane	
2008)	
(215)	
322	
165	GS	
157	GC	
7-10%	
ISCI:	
79%	
MDI:	
21%	
	
Total:nr	
adultos:	
7,6±0,5%	
6	meses	
HbA1c	
	
Reducción	de	HbA1c	
ES	sólo	en	el	grupo	
de	≥25años	(0,53%)	
Mayor	uso	del	SMCG-tr	en	el	gupo	de≥25años.	
Caida	del	uso	de	SMCG_tr	en	los	otros	grupos	de	edad	con	el	
tiempo.	
La	mejora	metabólica	se	relacionó	claramente	con	el	uso	de	
sensor	y	la	edad.	
JDRF			CGM	
study	group	
(Beck2009)	
(216)	
129	
GS:	67	
GC:	62	
<7%	
ISCI:	
GS:93%	
GC:79%	
MDI:	
GS:7%	
GC:21%	
GS:	
6,4±0,5%	
6	meses	
HbA1c	
T	en	
hipogl.	
Hipogl.	
Más	pacientes	en	GS	
tuvieron	reducción	
de	HbA1c≥0,3%que	
en	GC(31vs5%).	
Menor	tiempo	en	
hipoglucemia.	
Más	pacientes	tuvieron	HbA1c<7%en	GS	vs	GC	(88vs63%).	
Alta	adherencia:	67%	de	los	pacientes	usaban	el	SMCG	las	
últimas	4	semanas	
No	DS	en	hipoglucemias	graves.	
Menor	AUC	>70	mg/dl	
STAR	3	
(Bergenstal	
2011)	
(219)	
485	
329	adultos	
156	niños	
7,4-9,5%	
MCG-tr-
ISCI:	244	
AAGC-
MDI:241	
8,3±0,5%	
12	
meses	
HbA1c	
	
La	HbA1c	fue	0,6%	
inferior	en	el	grupo	
con	MCG-tr+ISCI	
Se	compara	MCG-tr+ISCI	con	AAGC+MDI	
No	DS	en	hipoglucemias	graves.	
Los	pacientes	que	usaron	el	sensor	≥81%	del	tiempo	redujeron	
1,2%	la	HbA1c	
Eurythmics(Her
manides	
2011)(221)	
83	
18-65	años	
	
≥8,2%	
MCG-tr-
ISCI:	44	
AAGC-
MDI:39	
8,46±0,95
%	
6	meses	 HbA1c	
La	HbA1c	fue	1,21%	
inferior	en	el	grupo	
con	MCG-tr+ISCI	
Se	compara	MCG-tr+ISCI	con	AAGC+MDI	
Hubo	4	hipoglucemias	severas	en	el	grupo	MCG-tr+ISCI	y	1	en	
el	grupo	AAGC+MDI.	
Battelino	
(Battelino	
2011)(289)	
120	
67	adultos	
53	niños	
<7,5%	 ISCI:81	MDI:39	
6,92±0,56
%	
6	meses	
Tiempo	en	
hipogl.	
El	tiempo	en	hipogl	
fue	menor	
Reducción	HbA1c	
0,27%	
Se	incrementó	el	tiempo	en	normoglucemia	
	
DS: diferencias estadísticamente significativas; GC: grupo control; GS: grupo sensor; nr: no referido; 
proto: protocolo
Los resultados de los distintos ensayos clínicos revisados son difícilmente gene-
ralizables a la práctica clínica habitual, puesto que no sólo evalúan la intervención 
tecnológica sino que generalmente reflejan también el efecto del ensayo clínico en 
sí, pues incluyen equipos de profesionales altamente cualificados, con grandes ha-
bilidades y más recursos para aplicar las tecnologías, asistir a los pacientes e impli-
carles en el cumplimiento del protocolo. En ese sentido, para intentar definir mejor 
el efecto de la MCG-tr en el entorno de la clínica habitual últimamente han surgido 
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varias publicaciones que evalúan la aplicación de estas tecnologías en la vida real.
En este sentido, en nuestro estudio de evaluación a largo plazo de los pacientes, 
7 años tras su participación en el estudio inicial, también se valoró el efecto de la te-
rapia SAP y la adherencia de los pacientes a la misma fuera del contexto del estudio 
, ya en el ámbito del seguimiento clínico habitual, si bien es cierto que los pacientes 
no pasaron a otros hospitales u otras áreas de atención sanitaria con menor capaci-
dad de respuesta a pacientes con tratamientos avanzados, puesto que el seguimien-
to se realizó en la consulta de Nuevas Tecnologías de la Unidad de Diabetes de la 
UGC del hospital Regional Universitario de Málaga, y prácticamente por los mismos 
profesionales sanitarios que realizaron el estudio inicial, si bien es cierto que fuera 
del seguimiento intensivo y protocolario que se lleva a cabo en un estudio o ensayo 
clínico.  El control metabólico de estos pacientes en seguimiento clínico habitual 
fue aparentemente mejor que el de los pacientes que abandonaron la terapia SAP y 
utilizaban sólo ISCI (6,58 ± 0,44% frente a 7,07 ± 1,01%), si bien esta diferencia no 
fue estadísticamente significativa, probablemente por el pequeño tamaño muestral 
del grupo que mantuvo el tratamiento SAP. Tampoco hubo diferencias significativas 
en la variable diferencia entre HbA1c basal y 7 años según los pacientes utilizaran 
o no el SMCG-tr a los 7 años, aunque en el grupo de que sí lo utilizaba se objetivó 
una reducción de 0,7% y en el grupo con AAGC un incremento de 0,1%, si bien sólo 
quedaron 5 pacientes en terapia SAP. 
En 2010, el grupo de estudio de la JDRF, hizo una continuación del ensayo clínico, 
introduciendo en el que había sido el grupo control la MCG-tr vs. grupo control e 
intentando alejarse de un protocolo rígido establecido como ocurre en los ensayos 
clínicos y un acercamiento a lo que consideraban que sería el manejo estándar en la 
práctica clínica habitual (entrenamiento menos intensivo y menos visitas de segui-
miento) (287). 
La HbA1c sólo mejoró en los pacientes adultos de >25 años con HbA1c >7% en 
los que hubo un descenso significativo de 0,4%; en los pacientes que tenían HbA1c 
inferior a 7%, ésta fue basalmente 6,6% y a los 6 meses 6,8%. Tampoco hubo me-
jora en HbA1c ni en pacientes de 14 a 25 años ni en pacientes de 8 a 14 años con 
HbA1c>7%, lo cual iba ligado al menor tiempo de uso de sensor.
Wong y cols. estudiaron el uso de MCG-tr también fuera de un ensayo clínico, en 
el contexto de la práctica clínica habitual, utilizando la base de datos TD1 Exchan-
ge Clinic Registry realizada en 2010, que recogía los datos de 17317 pacientes con 
DM1) de los cuales 1613 fueron identificados como usuarios de MCG-tr (9%). Por 
grupos de edad, en pacientes adultos fue en los que se produjo más uso de la MCG-
tr (21% de los adultos ≥26 años, frente a 6% en <13 años, 4% en pacientes de 13 
a 18 años y 6% de 18 a 25 años). Igual que en otros estudios, en adultos el uso del 
sensor fue superior, siendo la frecuencia media de uso 6 días/semana en el 55% de 
los niños, en el 45% de adolescentes, en el 37% de adultos jóvenes y en el 60% de 
adultos. En cuanto a control metabólico, la media de HbA1c para la cohorte completa 
era 8,2%, siendo menor en usuarios del sensor frente a no usuarios tanto en  niños 
(8,3% vs. 8,6%) como en adultos (7,7% vs. 7,9%), sin diferencias en adolescentes 
(9,0% vs. 9,0%) o adultos jóvenes (8,4% vs. 8,5%). En adultos la HbA1c se redujo 
más en aquellos ≥26 años con uso de sensor ≥6 días a la semana (7,0% vs. 7,3%, 
respectivamente, cuando se usó de 4-6 días o < 4 días por semana)(233).
El estudio INTERPRET fue un estudio prospectivo observacional que incluyó 263 
pacientes (27 centros en 15 países) usuarios de terapia ISCI de en los que se inició 
uso de MCG-tr dentro de la práctica clínica habitual con visitas aproximadamente 
cada 3 meses durante el curso de un año. El uso medio del sensor durante el perio-
do observacional fue de un 30% del tiempo, descendiendo en el tiempo de un 37% 
en los primeros 3 meses a un 27% en los últimos 3 meses. Un 24% de los pacientes 
usaron el sensor al menos un 50% del tiempo en los 12 meses y un 19% de los pa-
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cientes lo emplearon menos del 10% del tiempo. En cuanto a control metabólico el 
porcentaje de pacientes con HbA1c <7% se mantuvo estable a lo largo del periodo de 
observación del estudio. Sí que hubo mayor número de pacientes con HbA1c <7.5% 
tras 3 meses de uso de SAP (basal 29% y a los 3 meses 37%). Este porcentaje des-
cendió con el menor tiempo de uso del sensor; tras los 12 meses el porcentaje de 
pacientes con HbA1c <7,5% era superior al basal, pero sin alcanzar esta diferencia 
significación estadística. La reducción de HbA1c desde el inicio a los 12 meses en 
pacientes con HbA1c ≥ 8 fue 0,43% (232) .
Recientemente Battelino y cols. estudiaron el uso de MCG-tr en 10501 personas 
con DM1 y DM2 (en una plataforma de descarga de datos, mediante análisis de la 
base de datos Carelink de Medtronic de varios países)  que hubieran usado el sensor 
al menos dos semanas durante un periodo de observación de 2 años. Para el análisis 
de los datos se clasificaron en función del porcentaje  de tiempo de uso del sensor (< 
25%, 25–49%, 50–74% and ≥ 75% del tiempo). Igual que en otros estudios, el ma-
yor uso del sensor se relacionó con mayores beneficios metabólicos, de forma que 
con un uso de sensor superior al 75% del tiempo los pacientes tendrían un 50% más 
de probabilidades de conseguir reducir la HbA1c por debajo de 7%. En este estudio, 
más que efectos importantes en reducción de HbA1c (se evidenció una reducción de 
0,2% en el mayor porcentaje de uso de sensor) encontraron reducción de hipoglu-
cemias(235).
En la tabla a continuación se reflejan los principales estudios observacionales 
que evalúan la eficacia de los SMCG-tr.
Gráfica 28: Principales estudios observacionales de valoración de SMGC-tr
Estudio
Autor
n HbA1c
(basal)
Duración
(meses)
Uso	medio	del	
sensor
Observaciones Comentarios
INTERPRET
Nordgaard
2013
263 8.1±1.4% 12 30% Pacientes	HbA1c	>8%,	
ê0,43%	de	HbA1c	
êde	uso	del	SMCG-tr	con	el	tiempo	(3	
primeros	meses	 37%,	3	últimos	meses	
27%)
é reducción	con	mayor	uso	del	SMCG-tr,	
mayor	edad	y	mayor	HbA1c	basal.
êmiedo	a	hipoglucemia.
Tratamiento	ISCI	
TD1	
Exchange	
Registry
Wong
2014
1613 7.4±0.3% 12 ≥6días/semana	
en	60%	de	
adultos	
Usuarios	 de	SMCG-tr,	
HbA1c	de	7,7%	vs	7,9%	
(adultos	≥26	años)	
- 41%de	abandono	en	1	año.
- A	>	uso	de	SMCG-tr,	êHbA1c	en	
adultos.
- No	asociación	entre	episodio	 de	
hipoglucemia	 grave	en	los	 3	meses	
previos	 y	>	uso	 de	sensor.
- Tratamiento	ISCI	y	MDI	
Battelino	y	
cols.
2015
7916 No	
referido
6 ≥75%	tiempo	
en	22,2%	casos;		
≤25%	tiempo	
en	35,1%	casos
ê glucemia	basal	en	
grupo	sensor	≥75%	del	
tiempo,	equivalente	a	
≈0,2%
- Población	heterogénea	(DM1	y	DM2)
- Tratamiento	ISCI	y	MDI
- Uso	el	primer	mes	importante	predictor	
de	abandono
-ê50%	episodios	 de	hipoglucemia	 si	>	
uso	de	sensor
ΔES: diferencias estadísticamente significativas; GC: grupo control; GS: grupo sensor; nr: no referido; proto: 
protocolo
Efectos de la MCG-tr sobre la hipoglucemia.
En el aspecto de la hipoglucemia se podría presentar una dualidad en la hipó-
tesis, podría plantearse un descenso en hipoglucemias (leves, graves y tiempo en 
hipoglucemias) por la visualización de las glucemias por parte del paciente y las 
alarmas de hipoglucemias y tendencias glucémicas, e igualmente podría plantearse 
que la mejoría metabólica conseguida con el uso del sensor se acompañara (al igual 
que suele ocurrir con la intensificación del tratamiento, tal y como se objetivó en el 
DCCT) de un incremento de las hipoglucemias, lo cual podría además con los senso-
res verse favorecido por la corrección de las hiperglucemias por parte del paciente al 
recibir mucha más información glucémica. Los meta-análisis en general no encuen-
tran claro efecto sobre la hipoglucemias, aunque los estudios clínicos evaluados no 
tienen en general diseños adecuados para valorar este aspecto concreto (288).
En nuestro estudio, no observamos cambios en eventos de hipoglucemias leves 
semanales, porcentaje de autoanálisis de glucemia capilar en hipoglucemia, ni de 
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tiempo en hipoglucemia recogido por el sensor cerrado o tiempo en hipoglucemia 
recogido por sensor del sistema SAP.  El sistema empleado en nuestro estudio fue el 
sistema Paradigm Real Time de Minimed ®, que no incluye función de suspensión 
en hipoglucemia. Sí que pudimos detectar un descenso estadísticamente significa-
tivo de hipoglucemias severas a los 3 meses (con el uso del sistema el 100% del 
tiempo) así como de puntuación en el HYPO score, lo que significaría una mejora re-
levante respecto a hipoglucemias severas con el sistema combinado infusor sensor, 
siempre que éste se utilizara el 100% del tiempo, ya que no se objetivó igual mejora 
en la evaluación a los 6 meses con uso del sistema a tiempo parcial.
Battelino y cols. en un estudio cuyo objetivo fue específicamente valorar el im-
pacto sobre la hipoglucemia de la MCG, compararon de forma prospectiva y aleato-
rizada el tiempo en hipoglucemia en pacientes con DM1 (53 niños y 67 adultos; 39 
con MDI y 81 con ISCI; HbA1c media de <7,5%) usando MCG-tr vs. AAGC. Además 
de conseguir una reducción de HbA1c de 0,27% en el grupo MCG-tr, el tiempo (en 
horas) en hipoglucemia (glucemias basales <55 mg/dl) fue aparentemente menor 
también en dicho grupo respecto de AAGC, aunque sin alcanzar esta última diferen-
cia significación estadística. También se incrementó el tiempo en valores entre 70 y 
180 mg/dl para el grupo MCG-tr (289).
En el antes citado estudio Real Trend, que comparó SAP vs. ISCI con AAGC, no se 
observó ningún impacto sobre hipoglucemia, permaneciendo todos los parámetros 
de hipoglucemia constantes y comparables en ambos grupos(218). Tampoco en el 
estudio de la JDRF se hallaron diferencias significativas en cuanto a hipoglucemias 
(≤70 mg/dl) entre el grupo con uso de MCG-tr y el grupo control (219). En el estudio 
de Garg el tiempo en hipoglucemia se redujo un 21% en el grupo ISCI con MCG-tr 
y un 30% en el grupo MDI con MGC-tr (215). En el estudio STAR 1, que comparó 
igualmente SAP vs. ISCI con AAGC, no se evidenciaron de forma global cambios en 
el área bajo la curva en hipoglucemia en el grupo con sensor (GS) mientras que en 
el grupo control (GC) se incrementó, habiendo diferencia significativa en el cambio 
desde basal entre los dos grupos. Igualmente, en el grupo control aumentaron los 
episodios de hipoglucemia leve, sin que esto ocurriera en el grupo de sensor. Podría-
mos por tanto concluir que la mejoría metabólica conseguida en el ensayo clínico 
en ambos grupos (GS: -0,71%, GC: -0,56%) se acompañó de cierto incremento en 
hipoglucemias leves y AUC en hipoglucemia en el GC y no en el grupo que empleó la 
monitorización continua a tiempo real. Desafortunadamente, en el estudio se obser-
vó un incremento en eventos de hipoglucemia severa en el grupo en tratamiento con 
MCG-tr frente a AAGC (se produjeron 14 eventos, 11 en el GS y 3 en el GC), lo cual 
resultó estadísticamente significativo. No obstante, en un análisis más exhaustivo, 
de los 11 eventos (ocurridos en 8 pacientes) 6 fueron no relacionados con el sensor 
(los pacientes no estaban utilizando el sensor en ese momento) y en los 5 restantes 
se establecieron las siguientes causas: o se ignoraron las alertas de alarma de hipo-
glucemia, o se administraron bolos múltiples de insulina sin uso de CAB-sin tener 
en cuenta insulina activa de bolos anteriores resultando en solapamiento de bolos y 
acúmulo de insulina- o se administraron bolos a ciegas, es decir, en base a las lectu-
ras del sensor solamente, sin confirmar con un control de glucemia capilar (214).Por 
el contrario, en un estudio secundario del JDRF los eventos de hipoglucemia severa 
se redujeron de 27,7, eventos/100 personas/año en el análisis a los 6 meses del 
ensayo a 15 eventos por 100 personas/año a los 6 meses de la fase de continuación 
con CGM-tr (216).
En los estudios con comparación SAP vs. MDI con AAGC el efecto del SMCG-tr so-
bre hipoglucemia, igual que ocurre con el efecto sobre HbA1c (encontrando reduc-
ciones mucho más marcadas de HbA1c), podría solaparse con el debido a la terapia 
con infusor de insulina. En el estudio Eurithmics, por ejemplo, no hay diferencias 
significativas en hipoglucemias, si bien es cierto que no hay incremento de hipoglu-
cemias a pesar de decremento de 1,21% de HbA1c en el grupo en tratamiento con 
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SAP. En este estudio hubo 4 hipoglucemias severas en el grupo SAP frente a 1 en el 
grupo de MDI con AAGC, si bien este hallazgo no fue  estadísticamente significativo 
(221).
En general los estudios publicados no tienen el suficiente poder estadístico para 
confirmar o descartar que la MCG-tr pueda reducir el riesgo de hipoglucemia seve-
ra (no están diseñados específicamente para valorar hipoglucemia y, en general la 
frecuencia de episodios de hipoglucemia severa en los mismos es baja), aunque de 
forma global sí se puede confirmar que la reducción de HbA1c obtenida no se asocia 
con un aumento del riesgo de hipoglucemias (223-225). 
Realmente es difícil llegar a una conclusión en pacientes con hipoglucemias des-
apercibidas, lo cual es una  importante limitación si tenemos en cuenta que hay con-
senso en que una de las indicaciones del uso de la monitorización continua a tiempo 
real sea reducir el riesgo de hipoglucemia en este grupo de pacientes.
En el estudio Hypo COMPASS, publicado por Little y cols. recientemente, se va-
loró la recuperación de la percepción de la hipoglucemia en un ensayo clínico alea-
torizado de diseño 2 x 2 comparando MDI vs. ISCI y AAGC con MCG-tr. Este estudio 
se diferencia porque se asoció a la puesta en marcha de un programa educacional 
intensivo (que probablemente en otros estudios se realizara sólo en los pacientes en 
grupos de incorporación tecnológica). Llegaron a la conclusión de que es posible re-
ducir las hipoglucemias severas y mejorar la percepción de las hipoglucemias (evi-
tando de forma rigurosa las hipoglucemias  sin deteriorar el control metabólico) de 
igual forma en tratamiento convencional con MDI y AAGC vs. ISCI / MCG-tr aunque 
con mayor satisfacción en pacientes en tratamiento ISCI (290).
En esta misma línea, van Beers y cols., en nombre del estudio INCONTROL, han 
resaltado la necesidad de determinar de forma más exacta el efecto de la monitori-
zación continua de glucemia a tiempo real (sin suspensión automática) en hipoglu-
cemia específicamente en pacientes con hipoglucemia desapercibida en el entorno 
de la vida real. Destacan que en la mayoría de los estudios  la hipoglucemia severa 
forma parte de los criterios de exclusión o bien la frecuencia de hipoglucemia severa 
basal en algunos ni se menciona. Por todo ello han elaborado un ensayo clínico ran-
domizado cruzado, con periodo de lavado de 12 semanas, para valorar en 52 pacien-
tes con DM1 e hipoglucemias desapercibidas el efecto del tratamiento con SAP vs. 
ISCI sin monitorización.  Cuando este ensayo clínico se publique, dispondremos de 
más datos para resolver las dudas a este respecto (291). En la misma línea, el estudio 
HypoDE pretende evaluar efecto de la MCG-tr sobre la hipoglucemia en pacientes de 
alto riesgo en tratamiento con MDI. Se trata de un estudio controlado randomizado 
que incluirá 160 pacientes y que igualmente intentará aclarar este punto que es un 
poco más controvertido (292).
El efecto sobre hipoglucemias se acentúa claramente en el caso de SAP con incor-
poración de suspensión automática en hipoglucemia. En este sentido hay un notable 
aumento de publicaciones en los últimos años que valoran la SAP con suspensión 
automática en hipoglucemia con muy buenos resultados sobre hipoglucemia.
Battelino y cols. encontraron una  modesta reducción de HbA1c (0,2%) pero un 
efecto mayor sobre hipoglucemia asociándose el mayor uso del sensor con reduccio-
nes en eventos hipoglucémicos de hasta el 50%, lo cual subrayaron como particu-
larmente importante, dada la heterogeneidad de la población de la muestra y el leve 
descenso de HbA1c objetivado. El uso de la suspensión automática en hipoglucemia 
se incrementaba significativamente con el mayor tiempo de uso del sensor, con acti-
vaciones más frecuentes y más tiempo de suspensión de la infusión de insulina. Esta 
función del infusor claramente puede incrementar el efecto favorable del sensor en 
la hipoglucemia (235).
En el estudio ASPIRE, Bergenstal y cols. aleatorizaron 247 pacientes con hipoglu-
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cemias nocturnas documentadas en tratamiento con ISCI a terapia con MCG-tr con o 
sin incorporación de la función de suspensión de la infusión de insulina en hipoglu-
cemia durante 3 meses. El cambio en HbA1c fue similar en ambos grupos (7,21% a 
7,14% en el grupo control y 7,26% a 7,24% en el grupo con suspensión automática 
en hipoglucemias). El AUC para eventos de hipoglucemia nocturna fue un 37,5% 
inferior en el grupo con suspensión en hipoglucemia que en el grupo control. Los 
eventos de hipoglucemia nocturna fueron igualmente un 31,8% menos frecuentes. 
Los porcentajes de valores glucémicos nocturnos del sensor <50 mg/dl, de 50-70 
mg/dl y < 70 mg/dl se redujeron significativamente en el grupo con suspensión.  La 
glucemia media tras las desconexiones nocturnas de 2 horas fue 92 ± 40,7 mg/dl, y 
2 horas tras el reinicio de la infusión de insulina (4h tras la hipoglucemia) fue  168.8 
± 64.6 mg/dl.  Con este resultado los autores afirmaron que en un periodo de uso de 
SAP con suspensión automática de hipoglucemia se redujo la hipoglucemia noctur-
na (293,294).
Otros estudios con sistema combinado de infusor con sensor con el automatismo 
de suspensión de la infusión de insulina en hipoglucemia llegan a similares conclu-
siones, con reducción de eventos y  tiempo en hipoglucemia (295-298).
Efectos de la MCG-tr sobre la variabilidad glucémica
El concepto de la variabilidad glucémica ha ido adquiriendo notable importancia 
en los últimos años, como factor predisponente a complicaciones por sí mismo (185-
188). Cabría esperar una mejora de la variabilidad glucémica con el uso de la MCG-tr, 
y en diversos estudios se objetiva reducción en tiempo de hipoglucemia, como se ha 
expuesto en el apartado anterior.
Sin embargo, en general en los diferentes estudios publicados no se eviden-
cian de forma global mejorías en los parámetros de variabilidad o no evalúan 
otros medidas de variabilidad aparte de tiempo en hipoglucemia e hiperglucemia 
(208,211,212,214,215).
En nuestro estudio, no hemos encontrado diferencias significativas en DE de glu-
cemias capilares obtenidas de glucósimetro, registro de monitorización ”cerrada” o 
MCG del SAP, en CV de glucemias medias  ni tampoco en MAGE, que se redujo con el 
uso del sensor pero sin alcanzar significación estadística.
En el trabajo de Garg y cols. el objetivo secundario fue valorar la variabilidad 
glucémica. Hubo descenso del tiempo en hipo e hiperglucemia, también se produjo 
descenso en la DE de glucemia en ambos grupos (ISCI con MCG-tr y MDI con MGC-tr) 
pero sin alcanzar significación estadística. Además, otros parámetros de variabili-
dad glucémica como el MAGE o el GRADE se redujeron (significación estadística en 
análisis por protocolo) (217).
En el estudio RealTrend sí que hubo diferencias significativas a favor del grupo 
PRT en cuanto a DE y MAGE en el grupo que completó el estudio (218), sin embargo, 
en el estudio Switch, la variabilidad glucémica en el periodo de sensor activo  calcu-
lado como DE de glucemia media fue significativamente menor pero  no se objetivó 
tal diferencia cuando se valoró mediante la amplitud media de excursiones glucémi-
cas (MAGE) (222).
Efectos de la MCG-tr sobre calidad de vida
En la gran mayoría de los principales estudios no se valora la calidad de vida, 
siendo la satisfacción del paciente con los dispositivos y su evaluación u opinión de 
las diferentes funcionalidades de la MCG-tr  lo que se recoge y analiza más que la 
propia calidad de vida en sí.
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En nuestro estudio no hemos objetivado cambios en las subescalas del DQOL de 
valoración de calidad de vida. Al evaluar los pacientes con hipoglucemias  desaper-
cibidas, aunque tampoco hay mejoría estadísticamente significativa con el uso del 
SMCG-tr, sí que  se objetivó que inicialmente mostraban una peor calidad de vida que 
los pacientes sin hipoglucemias desapercibidas y a los 6 meses no hay diferencias 
significativas entre ambos grupos. 
Además  se evidenciaron diferencias estadísticamente significativas en el miedo 
a hipoglucemia (FH-15), con reducción de los niveles a los 6 meses respecto a basa-
les(32,72 ± 10,28 vs. 36,25 ± 9,14), de igual forma, aunque no alcanzó significación 
estadística se apreció cierta reducción de la prevalencia a los 6 meses.
En cuanto a la evaluación de la satisfacción con el tratamiento, nuestros resul-
tados de la encuesta coincidían globalmente con los de otras publicaciones, pues la 
valoración global de los pacientes del sistema era buena. En general los pacientes 
reflejaban unos altos niveles de satisfacción en lo que respecta a los aspectos bene-
ficiosos atribuibles al uso del SMCG-tr, si bien es cierto que, a pesar de esa buena va-
loración , el porcentaje de pacientes que deseban continuar utilizando el SMCG-tr no 
es alto, decayendo con el tiempo (15/25, el 60% al finalizar el estudio y 5/25, el 20% 
que mantienen su uso al cabo de 7 años). Si evaluamos conjuntamente los pacientes 
que respondieron estar completamente de acuerdo o algo de acuerdo, más del 70% 
de los pacientes referían que el empleo del SMCG-tr aumentaba su seguridad y más 
del 80% que el uso del SMCG-tr había sido de utilidad; en cuanto a las hipoglucemias 
casi el 70% de los pacientes creía que llevar el SMCG-tr había evitado que tuviera hi-
poglucemias y algo más del 80% confirmaba que llevar el SMCG-tr había hecho que 
algunas hipoglucemias fueran menos importantes. El 95% de los pacientes afirmaba 
que el SMCG-tr le había proporcionado información útil para controlar su glucemia.
En lo que respecta a insulinoterapia, más del 80% de los pacientes afirmaba que 
el SMCG le había permitido corregir con bolos extra en caso necesario y que llevar el 
SMCG-tr había sido útil para evitar el efecto en caso de olvido de bolo. 
Valorando el manejo del sistema, aunque más del 80% de los pacientes referían 
que había resultado sencillo, casi un 40% afirmaba que el uso del SMCG-tr había sido 
muy molesto. Respecto a la precisión, más del 80% de los pacientes referían discor-
dancia de datos, aunque sólo algo más del 30% percibía estas discordancias como 
potencialmente peligrosas. 
En cuanto al tiempo de uso, la mitad de los pacientes afirmaban que lo verdade-
ramente útil era usarlo en situaciones especiales y un porcentaje algo mayor que lo 
verdaderamente útil era llevar el SMCG-tr todo el tiempo. 
Más del 60% de los pacientes decía que querría volver a usar el SMCG-tr y más del 
80% recomendaría el uso de MCG-tr a otras personas con DM1.
En el estudio Eurithmics se valoró mediante diversos cuestionarios el Miedo a la 
Hipoglucemia,Áreas Problemáticas en Diabetes y Satisfacción con el Tratamiento de 
la DM. Tanto las áreas problemáticas en diabetes como la satisfacción con el trata-
miento de la DM mejoraron en el grupo de tratamiento SAP. También hubo mejoras 
en el cuestionario de satisfacción del tratamiento de la diabetes en cuanto a per-
cepción de frecuencia de hipoglucemia, y en los ítems salud general y subescalas de 
funcionamiento social a favor del tratamiento SAP(221) .
Beck y cols., en un estudio de casos y controles, evaluaron la calidad de vida con 
cuestionarios genéricos específicos (DQOL) en 451 pacientes después de las 26 se-
manas de seguimiento, permaneciendo los scores sin cambios significativos  con una 
ligera diferencia en el grupo de adultos con MCG en algunas subescalas, evidencian-
do, eso sí, alto nivel de satisfacción con el SMCG (299) .
Posteriormente en un subestudio del JDRF, Tansey y cols. evaluaron concreta-
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mente la satisfacción con la MCG-tr mediante un cuestionario específico, encontran-
do mayores niveles de satisfacción asociada a mayor tiempo de monitorización, tan-
to en pacientes, como en el caso de los menores (8-18 años), en pacientes y padres. 
No se trata de una evaluación de la calidad de vida sino de una evaluación del grado 
de satisfacción con el tratamiento en sí y con las diferentes funcionalidades del mis-
mo. Las barreras más comunes a la monitorización incluyeron molestias/dolor a la 
inserción (mucho mayor en niños que en adultos), las alarmas y temas corporales, 
mientras que los beneficios más comunes incluían los datos de tendencias glucémi-
cas, las de niveles glucémicos fuera de rango objetivo y la detección de  la hipoglu-
cemia(300).La satisfacción con la MCG-tr en los participantes en el estudio fue alta, 
como evidencia una puntuación global de 3.6-3.8 (siendo 5 la puntuación máxima). 
Las puntuaciones más bajas fueron las de los menores, que eran también los usua-
rios del sensor menor tiempo. En la subescala beneficios puntuaron más que en la de 
inconveniencia, lo cual estaría ligado al reconocimiento de que el uso requiere una 
mayor atención al detalle y mayor esfuerzo del esperado (300).
Halford y cols. intentaron determinar los beneficios psicológicos y barreras con 
SMCG y mostraron que el uso del sensor como parte del manejo de la diabetes ofre-
ce el potencial de mejorar en el usuario calidad de vida referida a QOL, predicción 
de miedo y mejorar la capacidad de manejo de la diabetes por el paciente. El uso de 
SMCG puede ayudar al paciente a mejorar su control metabólico con menor miedo a 
hipoglucemia y menor sensación de limitación por la enfermedad (301). En nuestro 
estudio igualmente mejoró el miedo a hipoglucemia.
Peyrot y cols. analizaron la calidad de vida y satisfacción del paciente en pacientes 
mal controlados (HbA1c media de 8,6%), que se aleatorizaron a MDI con AAGC vs. 
SAP.  En ambos grupos se produjo reducción de HbA1c (1,7% vs. 1%). Refieren ha-
ber encontrado mayor beneficio para el grupo SAP en aceptación de las necesidades 
de autocontroles así como en preocupación por la diabetes y satisfacción general/
preferencia, con menos interés por cambiar a otros sistema de control de la gluce-
mia en el grupo SAP (302). Algunos meses más tarde, este mismo grupo publicó otro 
artículo valorando calidad de vida, esta vez mediante un cuestionario online a  311 
pacientes (163 usuarios de ISCI con MCG-tr y 149 usuarios de ISCI con AAGC) en el 
que se trataban preocupaciones relacionadas con la diabetes, limitaciones sociales y 
bienestar psicológico así como otros factores de satisfacción con el tratamiento. Los 
usuarios del SMCG dieron puntuaciones más altas en eficacia de control glucémico, 
satisfacción general, deseo de recomendación a otros su tratamiento y peor puntua-
ción en interferencia con actividades de la vida diaria.  Sin embargo, a pesar de una 
mayor satisfacción con el tratamiento, en la evaluación de calidad de vida relaciona-
da con la salud no hubo diferencias significativas en ambos grupos(303).
Markowitz y cols. evaluaron rasgos de personalidad y características psicológi-
cas en pacientes adultos, jóvenes (8-17 años) y padres de los pacientes jóvenes con 
DM1 aleatorizados a MCG o AAGC, a los 6 meses de la aleatorización, relacionándolo 
con el uso del sensor. Los padres en ambos grupos presentaban más miedo a hipo-
glucemia que los jóvenes de los correspondientes grupos. Los jóvenes con MCG y sus 
padres puntuaron mayor afectación negativa por los controles de glucemia capilar 
que aquellos en el grupo de AAGC. Además los jóvenes con MCG mostraban más 
rangos de ansiedad que los jóvenes del grupo de AAGC, mientras que los adultos con 
MCG mostraban menores estado y rasgos de ansiedad que los adultos con AAGC. 
Los padres del grupo de MCG daban mayores puntuaciones en depresión que los 
padres del grupo de AAGC. Los autores concluyeron que los jóvenes, sus padres y los 
adultos muestran diferente impacto psicológico del uso de MCG. En algunos grupos 
y algunas variables, el uso de MCG se asoció con un impacto psicosocial positivo, 
mientras que en otras el uso se asoció a un impacto psicosocial negativo. Reconocían 
que idealmente deberían haberse valorado estos parámetros tanto basal como a los 
6 meses y que son necesarios más estudios que evalúen las consecuencias psicoló-
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gicas del uso de la MCG(304).
Otros estudios han intentado determinar mejoras psicológicas y particularmen-
te satisfacción con el sistema y encuentran mejorías en diversas subescalas, como 
Polonsky y cols., que determinaron mediante cuestionario online a 837 usuarios del 
SMCG una mejora en la percepción del control sobre la diabetes y seguridad en hipo-
glucemia, siendo predictores de estas mejores puntuaciones la confianza en el uso 
de los datos de la monitorización, la satisfacción con el sistema y la fiabilidad del 
mismo, así como mayor edad y mayor revisión de la pantalla del sensor(305).
En el estudio INTERPRET se valoró específicamente satisfacción con el trata-
miento y miedo a hipoglucemia, con mejorías en ambos tras 12 meses de uso de 
SAP, si bien de 263 pacientes sólo se valoró en 40 pacientes, y de ellos sólo en 20 se 
completó la subescala de preocupación (principalmente por tema de validación de 
cuestionarios a otros idiomas)(232).
Wong y cols. realizaron un cuestionario a 1613 pacientes para valorar su percep-
ción de la utilidad de diferentes características o funciones del SMCG-tr. En gene-
ral  los pacientes valoraron mejor la información a tiempo real que proporciona el 
sensor que la información retrospectiva. La característica mejor valorada fueron las 
flechas de tendencia (92% lo encontró útil) mientras que la valorada como menos 
útil fue el análisis retrospectivo(233).
En cualquier caso, son escasos los estudios que hacen un buen análisis del impac-
to en calidad de vida del sensor. De hecho, la revisión de la Cochrane de Langendam 
estableció en su meta-análisis que sólo en 5 de los 22 estudios que analizan se estu-
dia la calidad de vida y que en ninguno de ellos se encontró diferencias significativas 
entre SMCG y AAGC(225). La revisión sistemática de Hoeks y cols. indicaron que nin-
guno de los estudios analizados valoró calidad de vida y el meta-análisis de Pickup y 
cols. ni siquiera la menciona(223). Posteriores a estos meta-análisis y revisiones, las 
publicaciones comentadas previamente analizan más bien satisfacción del paciente 
como usuario del dispositivo, incluso, con mayor frecuencia en pacientes pediátricos 
y sus familiares(306-308) .
Relación de la mejoría metabólica con el uso de la MCG-tr.
Es de especial relevancia valorar qué factores se relacionan con el grado de me-
joría metabólica que se produce con los SMCG-tr.
1.- Grado de uso de la MCG-tr: factor dosis-dependiente
En nuestro estudio, se atisbó cierto beneficio de uso continuado del sensor frente 
a uso intermitente, con una mayor reducción de HbA1c a los 3 meses con el uso de 
la MCG-tr a tiempo total  frente a los 6 meses con el uso a tiempo parcial (0,57% vs. 
0,42%) y, aunque no se corresponde con diferencias significativas se observó que el 
porcentaje de pacientes con HbA1c < 7,5% es superior a los 3 meses (88%) frente a 
los 6 meses (64%) y también el porcentaje de pacientes con HbA1c <7% es superior 
a los 3 meses (44%) versus a los 6 meses (32%) si bien es cierto que entre estos 
porcentajes no hay diferencias significativas y sí las hay entre ambos (3 y 6 meses) 
frente a basal y 9 meses. Un factor a tener en cuenta al evaluar nuestros resultados 
en cuanto a frecuencia de uso del sensor es que en el periodo de uso intermitente del 
sensor se establecía un uso del mismo del  50% del tiempo, y en diversos estudios, 
se consiguen igualmente mejorías (aunque menores frente al uso más intensivo) con 
uso del sensor ≥ 40% del tiempo. 
También se produjo una reducción estadísticamente significativa en los episo-
dios de hipoglucemias severas solamente con el uso del SMCG-tr el 100% del tiem-
po, sin que se evidenciara esa mejoría con el uso del sistema a tiempo parcial.
El primer ensayo controlado aletorizado que demostró una reducción clínica-
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mente significativa de HbA1c con el uso de MCG-tr fue el Guardcontrol Study que, 
además, al igual que este trabajo de tesis hace una diferenciación clara en la mejoría 
conseguida según se haga uso del sensor de forma continua o intermitente (hallazgo 
que a partir del JDRF prácticamente se ha corroborado en todos los estudios, por 
falta de adherencia al sensor de los pacientes, mientras que en el Guardcontrol Study 
formaba parte del diseño del estudio). En este estudio, se produjo una mejora del 
control metabólico en 3 meses, que fue estadísticamente significativa sólo con el uso 
del sensor el 100% del tiempo (1% en grupo de uso continuo de la MCG-tr  vs. 0,4% 
en grupo control). En la rama de pacientes con uso intermitente del sensor, también 
se produjo reducción de HbA1c (0,7% vs. 0,4% en el grupo control), pero no alcanzó 
significación estadística. En los pacientes que usaron continuamente el sensor, se 
redujo 1 punto completo la HbA1c en el 50% de los casos e incluso 2 puntos en un 
21% de los pacientes (partiendo de la base de que eran pacientes con mal control 
metabólico y la HbA1c debía ser superior a 8,1% para la inclusión en el estudio, sien-
do la HbA1c media basal 9,5% en la rama de uso continuo de sensor, 9,6% en la rama 
de uso intermitente y 9,7% en el grupo control lo cual es una diferencia notable con 
nuestro estudio)(213).
Como se ha mencionado anteriormente, en el estudio JDRF la mayor mejoría me-
tabólica se consiguió en pacientes portadores del SMCG-tr mayor tiempo, de forma 
que se redujo un 0,57% la HbA1c en pacientes mayores de 25 años, los cuales utili-
zaban ≥6 días en semana el sensor un 83% de los casos. Sin embargo, esto no ocurría 
en los grupos de 14 a 25 años (sólo el 30% usaba el sensor ≥ 6 días en semana) ni de 
8 a 14 años (el 50% usaba el sensor ≥ 6 días en semana)(215).
En el estudio STAR 1, tanto en el grupo control como en el grupo de MCG-tr se 
redujo la HbA1c, pero sin diferencias significativas entre los grupos.  Al igual que en 
el estudio anterior, sólo se evidenció mejoría metabólica significativa con el uso de 
la MCG-tr >60% del tiempo, de forma que los autores establecían que por cada 10% 
de incremento en la adherencia al uso de sensor se asociaría a un 41% de incremen-
to en la probabilidad de una reducción de HbA1c de 0,5%(214). En el estudio STAR 
3 también se asoció la mejoría metabólica al tiempo de uso de MCG-tr, pero con la 
diferencia de que también encuentran reducción significativa de HbA1c con uso de 
la MCG-tr entre un 40-60% del tiempo, si bien es cierto que este efecto se duplicó 
con el uso superior al 80%(219). Igualmente en la continuación prospectiva de este 
estudio se objetivan mantenimiento de la mejoría metabólica con uso del sensor 
superior a 40% del tiempo, y en el grupo cruzado mayor mejoría metabólica con el 
uso  ≥ 60%(220).
En el estudio RealTrend, iniciando en pacientes con mal control con MDI trata-
miento ISCI vs. SAP, se obtuvo mejoría significativa en ambos grupos sin diferencias 
significativas entre ellos, salvo al considerar el tiempo de uso del sensor. Con uso su-
perior al 90% del tiempo sí se evidenciaba mayor mejoría en el grupo de SAP frente 
al grupo ISCI (0,96% vs. 0,55%)(218) .
En el estudio secundario del JDRF, se reprodujeron en cierta forma los hallazgos 
del JDRF inicial, con beneficio metabólico en términos de reducción de HbA1c tan 
sólo en adultos mayores de 25 años en los que el tiempo de uso del sensor era sus-
tancialmente mayor(287).
Igualmente, Wong y cols., al analizar los registros clínicos del TD1 Exchange en-
cuentraron también una clara relación entre la mejora metabólica y el mayor uso 
de sensor, particularmente en el grupo de adultos mayores de 26 años, en los que 
la mayor frecuencia de uso del sensor se asoció a menor HbA1c. Así, en los que lo 
usaban más de 6 días/semana los valores de HbA1c eran 7,0% vs. 7,3% si se usaba < 
6 días/semana, y 7,3% con el uso <4 días en semana. Este misma asociación parece 
haberla en grupos de edad menores, pero no alcanzó significación estadística (233).
246 247
Marta Elena Domínguez López
Impacto sobre el control metabólico y la calidad de vida de la adición de un sistema de monitorización continua de 
glucosa a tiempo real a pacientes con diabetes tipo 1 en tratamiento intensivo con infusor subcutáneo de insulina
1.-1 Cambios en insulinoterapia:
En cuanto a insulinoterapia, en nuestro estudio, con el uso del SMCG-tr no hubo 
cambios significativos ni en las dosis de insulina empleadas ni en la proporción de la 
misma destinada a bolo o a basal. Tampoco se objetivó un incremento en el número 
de bolos diarios con el uso de sensor. 
Dos estudios han valorado qué actitudes y acciones de los pacientes -con mayor 
uso de sensor- respecto al manejo de insulina podrían condicionar también la mayor 
mejora metabólica en los mismos. En el primero, el estudio Switch, Battelino y cols. 
apreciaron que los pacientes se administraban con mayor frecuencia bolos de insu-
lina (mientras que la dosis de insulina total o la proporción de insulina en bolos no 
se incrementaba), utilizaban más la tasa basal temporal y la suspensión manual de 
la basal, así como la función de bolo wizard o CAB.  Con estos datos estimaron que el 
uso de SAP se asociaba a autoajustes más activos de la terapia insulínica e hipoteti-
zaron que ello podía contribuir a mejorar la HbA1c sin incremento de hipoglucemias 
(222). En el otro estudio, Tannenberg y cols. de la misma manera relacionaron los 
pacientes con mejor HbA1c y mayor uso del sensor con mayor administración de 
bolos, en general de menor tamaño, y mayor uso de la función de CAB (310). 
2.- Factor edad.
Este factor está claramente relacionado al de frecuencia de uso de sensor, demos-
trándose en diferentes estudios un mayor tiempo de uso de sensor en adultos frente 
a adolescentes-adultos jóvenes y niños. 
Nosotros, como UGC de Endocrinología de adultos atendemos a una población de pacientes ≥14 años, y no era nuestro objetivo diferenciar el uso y beneficio del sen-
sor por edad, además, el número de pacientes de la muestra es reducido para hacer 
subdivisiones adicionales y hay mayoría de pacientes mayores de 25 años (22/25). 
De cualquier forma, en nuestro estudio no se objetivó correlación entre el grado de 
mejoría metabólica o mayor reducción de HbA1c con el uso del SMCG-tr y la edad. 
Aún así, podemos destacar que en el grupo de pacientes incluidos en el estudio ha-
bía 3 adolescentes (<18 años) que completaron adecuadamente el protocolo, pero 
ninguno de ellos quería continuar utilizando el SMCG-tr una vez completado y fina-
lizado el estudio.
De igual forma, entre los 4 abandonos que se produjeron en nuestro estudio 3 
fueron en pacientes de edad inferior a 25 años, de forma similar a lo sucedido en el 
estudio de O´Connel, en el cual todos los pacientes que abandonaron fueron adoles-centes (230).
El estudio inicial de la JDRF fue el primero en destacar la importancia del factor 
edad, encontrando mejora metabólica en adultos y no en niños (215). Otros estudios 
como el de la JDRF realizado dos años más tarde tampoco encuentraron mejoría en 
niños ni adolescentes o adultos jóvenes, pero en ambos, ajustado por frecuencia de 
uso del sensor, no había relación significativa entre edad y cambio en HbA1c (287).
Bergenstal y cols, en los estudios STAR 3 y su posterior homónimo cruzado, en-
contraron un igual patrón de menor uso de sensor en la población pediátrica y me-
nor mejoría glucémica, aunque también se conseguía en ese grupo una reducción de 
HbA1c al pasar de MDI a SAP (219,220). Wong y cols. corroboraron igualmente el 
mayor tiempo de uso del sensor en adultos frente a grupos de edad menores, si bien 
es cierto que al igual que en adultos (7,9 vs. 7,6%) en niños encontraron también 
una HbA1c significativamente menor en los pacientes usuarios de MCG-tr frente a 
los no usuarios (8,6 vs. 8,3%) (233).
Del mismo modo, en el estudio SWITCH de Battelino y cols. se redujo la HbA1c 
igual en niños en el periodo de sensor activo frente a sensor inactivo (0,47%) que en 
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adultos (0,41%) (222).
Eficacia del SMCG y adherencia a su uso 
1.- Factores predictores de éxito
En una nueva tecnología como es el SMCG, para cuya implantación se requiere 
alto nivel de esfuerzo por parte del equipo sanitario y del propio paciente es fun-
damental el intentar predecir factores que nos puedan guiar a la hora de elegir al 
paciente candidato con las mayores garantías de éxito. Poder predecir de antemano 
en cierta forma qué pacientes serán más cumplidores con el uso del sensor (factor 
que ya hemos analizado que claramente se relaciona con la mejoría metabólica, al 
igual que la edad) y qué características de los mismos se asocian, no sólo a mayor 
adherencia, sino también de forma independiente a mayor reducción de HbA1c, se-
ría de gran ayuda a la hora de la selección de los pacientes que más probablemente 
se puedan beneficiar de estos dispositivos.
a) HbA1c basal: al igual que con otras intervenciones educativas y terapéuticas 
en diabetes, el peor control metabólico inicial se ha asociado globalmente a mayor 
reducción de HbA1c con el dispositivo de MCG-tr. 
En nuestro estudio existe una relación clara entre el nivel de HbA1c basal y la re-
ducción de la misma con el uso del SMCG-tr, obteniéndose mayor mejoría metabólica 
en los pacientes con HbA1c basal > 8%. Así, en los pacientes con HbA1c<8% dicha 
reducción fue del 11,52 ± 3,75% (p=0,01). De esta forma, los pacientes que basal-
mente presentaban  HbA1c < 8% pasaron de HbA1c media de 7,24 a 6,84%  y los 
que tenían HbA1c > 8% pasaron de HbA1c media de 8,37 a 7,41%, siendo por tanto 
en los pacientes mal controlados la intervención más efectiva, con una reducción de 
HbA1c de 0,96%.
En general, los estudios realizados en grupos de pacientes con HbA1c más eleva-
das, consiguen reducciones más marcadas de HbA1c, como ocurre en el Eurithmics 
con 8,5% de HbA1c media basal o en el estudio de Deiss con HbA1c basal de 9,5%, 
9,6% y 9,7% en las distintas ramas del estudio (213,221). En el estudio Juvenile, de 
hecho, sólo se objetivó mejoría significativa de la HbA1c con el uso de MCG-tr en el 
subgrupo de pacientes adultos con HbA1c ≥ 7% (con reducción de HbA1c un 0,4%) 
mientras que en los pacientes con HbA1c < 7% se incrementó un 0,2% (287).
Muchos de los estudios entre los criterios de inclusión incluyen la HbA1c al me-
nos superior a 7.5% o 8%, incluyendo por tanto sólo pacientes que no está adecuada-
mente controlados, con el fin de conseguir mayor mejoría metabólica (205,218,311).
En el meta-análisis de Pick up y cols., los autores concluyen que cada incremen-
to de un 1% en la HbA1c incrementa el efecto glucémico beneficioso del SMCG vs. 
AAGC en un 0,126% de reducción de HbA1c.  De la misma manera el otro factor que 
encuentran relacionado con el efecto final sobre HbA1c es el grado de uso del sensor 
(por cada día de la semana de incremento de uso del sensor habría un incremento 
del efecto de la MCG frente a AACG de 0,150%). En el caso de la edad encuentran 
una relación similar pero mucho menos relevante (por cada año de incremento en 
la edad del paciente el efecto del SMCG frente a la realización de  AAGA se incre-
mentaría 0,02%). Siguiendo su modelo de regresión, establecen que en pacientes 
con HbA1c basal de 10%, con el uso del SMCG-tr diariamente se podría esperar una 
mejora de HbA1c de 0,9% (223). 
Curiosamente, sin embargo, ni en el estudio SWITCH ni el JDRF se encontró aso-
ciación entre niveles de HbA1c basal y reducción de la misma (222,287). Por este mo-
tivo, el grupo de estudio del JDRF se planteó la eficacia del sensor en pacientes con 
buen control metabólico (puesto que en el estudio inicial se excluían pacientes con 
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HbA1c < 7%), encontrando en pacientes con HbA1c < 7%, que el uso del MCG redujo 
hipoglucemias, y, en el grupo con MCG hubo más porcentaje de pacientes con HbA1c 
< 7% y más pacientes con reducción de 0,3% de HbA1c. Evaluando objetivos combi-
nados en el grupo con MCG hubo un porcentaje superior de pacientes con HbA1c< 
7% sin experimentar hipoglucemias severas (26 vs. 5%) (216).
En el Juvenile de 2009 se evaluaron los factores predictores de frecuencia de uso 
del sensor. Los únicos factores que encontraron asociados al mayor uso del sensor 
en el sexto mes fueron la realización de más controles de glucemia capilar basalmen-
te, la edad superior a 25 años y el mayor uso del sensor durante el primer mes, así 
como el porcentaje de valores en rango (71-180 mg/dl) durante el mismo.
Es destacable que ninguna de las encuestas realizadas, destinadas a valorar va-
riables basales psicosociales tales como miedo a la hipoglucemia y limitaciones per-
cibidas asociadas a la diabetes, fueron predictoras del uso del SMCG (312).
En el STAR 3, Buse y cols. también se habían planteado el estudio de los facto-
res predictores de la reducción de HbA1c, llegando a la conclusión de que la HbA1c 
basal, la edad y la edad al diagnóstico de la diabetes se asociaban a mejor control 
metabólico, estableciendo que la HbA1c basal 9,1%, la edad mayor de 36 años y la 
edad al diagnóstico de la DM de 17 años fueron los puntos de corte más asociados 
con un mayor beneficio de SAP frente a MDI. La reducción de HbA1c con niveles ba-
sales más elevados fue superior para SAP que para MDI siendo específicamente la 
diferencia de HbA1c al año SAP fue de 1,3%(313).
En cuanto al control metabólico entre el grupo de pacientes que deseó continuar 
usando el SMCG-tr y el grupo de pacientes que no quería continuar utiliándolo, ba-
salmente no había diferencias significativas, pero tendió a la significación estadística 
para una HbA1c menor en los pacientes que desearon continuar con el uso del SM-
CG-tr tras el estudio(7,38 ± 0,57 versus 7,98 ± 0,70; p=0,06). La HbA1c a los 6 meses 
era inferior en los pacientes que decidieron continuar que en los que abandonaron 
(7,60 ± 0,53% vs. 7,02 ± 0,58%), y la diferencia entre la HbA1c a los 6 meses con 
la basal fue mayor (aunque sin alcanzar significación estadística) en el grupo que 
decidió continuar (p=0,08). Con esto podríamos inferir que los pacientes que deci-
dieron continuar utilizando el SMCG-tr ya de base eran pacientes con mejor control 
metabólico y más preocupados por el manejo de la enfermedad y además mejoraron 
más su HbA1c, con lo que experimentar una mayor mejora metabólica con el uso del 
SMCG-tr se podría asociar a una mayor satisfacción con el sistema y mayor deseo de 
continuar usándolo.
En el estudio INTERPRET, Nordgaard y cols. asociaron una HbA1c basal más 
elevada, mayor edad al inicio de la terapia SAP y mayor tiempo de uso del sensor 
a mayores mejoras de HbA1c. No encontraron ninguna característica demográfica 
asociada al mayor uso de sensor.  Los pacientes con más uso del sensor al inicio de 
la terapia SAP  así como los pacientes con menor HbA1c basal tendieron a utilizar el 
sensor con mayor frecuencia en los 12 meses del periodo de observación del estudio 
(232). Se podría hipotetizar que los pacientes bien controlados son más cumplido-
res y es más probable que busquen un control glucémico más estricto y eviten en 
mayor medida tanto hipo como hiperglucemias, al igual que ocurre en nuestro estu-
dio con los pacientes que deciden continuar utilizando el SMCG-tr a los 9 meses. Este 
estudio identifica claramente el mayor uso del sensor los primeros 3 meses como un 
factor predictivo de alto uso a largo plazo, lo que sugiere que la voluntad de los pa-
cientes de llevar el sensor se ve influenciada con las experiencias iniciales favorables 
con el uso del mismo. Esta misma relación se identificó en los estudios Juvenile de 
2009 y 2010 al evaluar los factores predictores de mayor uso del SMCG; en el JDRF 
de 2010 el uso del sensor en el sexto mes estaba fuertemente asociado al uso del 
mismo las primeras cuatro semanas. El uso del sensor ≥6 días/semana se daba en el 
sexto mes en un 57% de los pacientes que usaban el sensor al menos 27 de 28 días 
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en las primeras 4 semanas, en un 25% de los pacientes que usaron el sensor 24-26 
días y en un 3% de los pacientes que usaron el sensor <24 días. Esta relación ocurría 
en los 3 grupos de edad (215,216).
Otro factor a considerar son las hipoglucemias severas. Sería lógico pensar que 
el presentar hipoglucemias severas, o el haber tenido algún episodio reciente fuera 
un factor predisponente al mayor uso del SMCG. Sin embargo, las evidencias de los 
estudios publicados no corroboran este hecho, incluso al contrario. 
En nuestro estudio no se objetivó relación entre episodios de hipoglucemias le-
ves  y deseo de continuar utilizando el SMCG-tr, más aún, tampoco las hipoglucemias 
graves se asociaron a determinación de los pacientes a seguir usando el SMCG-tr.
En el Juvenile 2010, el único factor además de la edad que se asoció significativa-
mente a la frecuencia de uso del sensor fue la hipoglucemia severa, pero de manera 
inversa, de forma que el padecer un evento de hipoglucemia severa en los 6 meses 
previos se asociaba a un menor uso del SMCG en el sexto mes. Así, del 10% de los 
pacientes que experimentaron un evento de hipoglucemia severa en los 6 meses 
precedentes, sólo el 14% usaban el SMCG >6 días, en comparación con un 40% de 
uso >6 días en los pacientes que no habían tenido episodio de hipoglucemia. No 
encontraron diferencias en cuanto a frecuencia de uso del sensor en el sexto mes 
en cuanto a HbA1c basal. Había una tendencia a mayor uso de la MCG en usuarios 
de ISCI frente a pacientes en tratamiento con MDI (41% vs. 23%, aunque no llegó a 
alcanzar significación estadística) (287).
La relación entre hipoglucemia severa y uso de sensor también se valora espe-
cíficamente en el estudio de adherencia a SAP de los pacientes en el registro T1D 
Exchange, en el que Wong y cols. encontraron que uno o más episodios de hipoglu-
cemia severa en los 3 meses previos no se asociaban a frecuencia de uso del sensor 
(233) .
b) Factores psicológicos: Es complejo el hecho de encontrar evidencia científica que 
relacione la personalidad de los pacientes o rasgos de su comportamiento con el 
mayor uso del sensor.
En nuestro estudio, al analizar los rasgos de personalidad para poder identificar 
factores psicológicos que ayuden a predecir en cierta forma la adherencia al uso del 
SMCG-tr, se observó que los pacientes que abandonaron el uso del sistema daban 
puntuaciones más altas en el inventario de personalidad de Millon (MCMI-II) en nar-
cisismo, histrionismo, agresividad y en el síndrome clínico de abuso de drogas. Ade-
más, los pacientes que decidieron continuar el tratamiento con SAP se encontraban 
más satisfechos con el mismo que los que decidieron abandonar. 
Un reciente trabajo de  Telo y cols. ha comparado 120 sujetos jóvenes con DM1 
interesados en comenzar tratamiento con MCG con un grupo general de 238 jóvenes 
con DM1(grupo stándar). Los jóvenes y sus padres completaron unas encuestas vali-
dadas para valorar adherencia al tratamiento de la diabetes, conflictos familiares es-
pecíficos de la diabetes, involucración parental en el manejo de la diabetes o calidad 
de vida.  Los jóvenes del grupo de monitorización continua de glucosa tenían niveles 
de HbA1c inferiores, eran con mayor probabilidad usuarios de infusor de insulina 
y también eran con mayor probabilidad procedentes de familias biparentales que 
en el grupo estándar. Comparado con el grupo estándar, los jóvenes interesados en 
llevar un dispositivo sensor de glucemia intersticial presentaban mayor adherencia 
al tratamiento de su diabetes, menos conflictos familiares específicos de la diabetes 
y una mayor calidad de vida. No hubo diferencias significativas entre ambos grupos 
respecto a la implicación de los padres en el manejo de la diabetes tanto en las en-
cuestas referidas de niños como de sus padres (314).
Relacionar las características psicológicas/comportamentales con un mayor éxi-
to en el uso de la MCG es algo que también se plantearon Rasbach y cols. que evalua-
ron la auto-eficacia (basándose en la teoría socio-cognitiva de Bandura), definiéndola 
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como la habilidad percibida de llevar a cabo cambios comportamentales. La autoe-
ficacia podría aumentar la motivación de los pacientes para realizar determinadas 
tareas y ser indicador de cambios comportamentales relacionados con la salud. Ge-
neralmente la autoeficacia incrementa las expectativas y el resultado que el sujeto 
espera que generen sus acciones. Una alta autoeficacia o una fuerte convicción de 
capacidad de realizar cambios comportamentales relacionados con la salud, a pesar 
de las barreras y dificultades podría facilitar el manejo y la adherencia (complejos) 
de los SMCG. En este estudio pasaron a los pacientes un test de autoeficacia de uso 
del sensor y encuentraron relación entre puntuaciones superiores y mayor uso del 
sensor (y mayor reducción de HbA1c, con lo que concluyeron que la autoeficacia de 
MCG podría proporcionar la oportunidad de evaluar previamente la probabilidad de 
adherencia al SMCG y por tanto mejora glucémica en jóvenes  con DM1 (315) . 
Efecto de la MCG-tr sobre la realización de autocontroles:
Es interesante evaluar el efecto que utilizar un SMCG-tr tiene sobre la realización 
de autocontroles. Un estudio de sensibilidad indicó que si a los pacientes utilitarios 
de SMCG-tr  se les solicitara hacer sólo 2 controles de glucemia diarios (para asegurar 
la calibración del dispositivo) el SMCG-tr sería una tecnología “costsaving” respecto a 
AAGC (197). Sin embargo, debido a la inexactitud y al decalaje fisiológico que existe, 
los pacientes tienen que confirmar con determinación de glucemias capilares median-
te el glucómetro antes de tomar decisiones respecto al tratamiento insulínico.
En nuestro estudio no hemos encontrado cambios en el número de autocontroles 
diarios realizados por los pacientes sin SMCG, con SMCG-tr a tiempo total o con SM-
CG-tr a tiempo parcial. Sí que se objetivaron diferencias estadísticamente significativas 
a largo plazo (en la evaluación a los 7 años del estudio inicial), con mayor número de 
AAGC diarios realizados por los pacientes que continuaban usando el SMCG-tr frente a 
los que continuaban tratamiento ISCI sin SMCG-tr (6,3 ± 0,83 vs. 4,97 ± 1,35). 
A este respecto en otros estudios hay resultados diversos, así, en el estudio de Wong 
y cols. cuando se preguntó a los pacientes acerca de la realización de AAGC, el 46-61% 
(según grupos de edad) de los pacientes referían hacerse menos o muchos menos con-
troles, mucho menor porcentaje de pacientes refería comprobar su glucemia capilar 
más a menudo (10-20%) o no haber hecho cambios en la frecuencia de realización de 
autocontroles de glucemia capilar (23-42%) (232). 
De igual modo en el estudio SWITCH, el número medio de autocontroles realizado 
por los pacientes disminuyó ligeramente pero de forma significativa en el periodo de 
sensor activo frente a inactivo (4.9 vs. 5.5; p<0.001) (222). En el estudio Guardcontrol, 
también disminuyó el número de controles glucémicos en el grupo de uso del sensor 
continuo el 100% del tiempo, no así en los pacientes que lo utilizaban de forma discon-
tinua (3 días cada 2 semanas) o el grupo control.(213)
Por el contrario, en el trabajo de O´Connell y cols. no hubo diferencias estadísti-
camente significativas en la realización de AAGC, siendo en los pacientes con uso del 
sensor >70% el número de autocontroles diarios aparentemente algo mayor que en 
los subgrupos menos adherentes (7,8/día vs. 7,0/día respectivamente (230). 
Adherencia al uso de la MCG a largo plazo:
 Hay pocas publicaciones que evalúen realmente el uso de la MCG-tr a largo plazo. 
Prácticamente en todos los trabajos científicos con utilización de SMCG-tr se re-
fleja un descenso en la frecuencia de uso del sensor con el tiempo y, en algunos, altas 
tasas de abandono incluso superiores al 40% (218,233).
En nuestro estudio, hubo 4 abandonos (13,7%), consiguiéndose por tanto un alto 
índice de cumplimiento con el protocolo. Se concienció a los pacientes de la impor-
tancia de cumplir con el tiempo de uso de SMCG-tr estipulado por el protocolo, y 
se contempló un porcentaje mínimo de uso de un 15% inferior (85-100%). Si bien 
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es cierto que el grado de adherencia al protocolo del estudio fue muy alto, sí que, 
una vez finalizado nuestro estudio, a los 9 meses, un 40% de los pacientes decidió 
abandonar el uso del SMCG-tr, lo cual es superponible a las tasas de abandono de otras publicaciones(233), porcentaje que se incrementó hasta un 80% en la evalua-
ción posterior, a los 7 años del estudio inicial. Dado que el uso del sistema en los 3 
primeros meses era marcado obligatoriamente por protocolo en el 100% del tiem-
po, queda obviado el posible efecto favorecedor del abandono del sistema del bajo 
uso los 3 primeros meses.
En la siguiente tabla se presentan las principales dificultades experimentadas 
con el sensor en algunos de los principales estudios con MCG-tr que, en numerosos 
casos llevan al abandono de su uso. 
 En el estudio RealTrend hubo una importante falta de adherencia; en la serie Ju-
venile, planteado en un entorno clínico rutinario el uso de la MCG decreció a lo largo 
del tiempo (efecto que se observó ya desde el primer mes incluso) en los 3 grupos de 
edad (con menor descenso de uso en adultos).  
Gráfica 29: Incidencias de dificultades relacionadas con el sensor en estudios de SMCG-tr
De esta forma el uso medio el primer mes fue de 7,0 días/semana en ≥25 años, 
6,3 días/semana en el grupo de 15-24 años y 6,8 días/semana en el grupo de 8-14 
años, cifras que descendieron en el sexto mes de uso a 6,5, 3,3 y 3,7 días/semana 
respectivamente. En el sexto mes el porcentaje de pacientes adultos utilizando MCG 
al menos 6 días por semana fue significativamente mayor que los porcentajes de los 
grupos de edad inferiores (64, 19 y 25% respectivamente) Un total de 4 (5%), 15 
(21%) y 12 (20%) pacientes en cada grupo de edad habían abandonado el uso del 
sensor a los 6 meses. Son porcentajes de abandono considerablemente altos sobre 
todo si tenemos en cuenta de que se trata de un estudio sólo a 6 meses (218,287). 
En el estudio Interpret, el uso medio del sensor durante el periodo de observa-
ción completo fue el 30% del tiempo (0-94%), y disminuyó con el tiempo; a pesar de 
que al inicio del estudio al 40% de los pacientes se les recomendó utilizar el sensor 
más del 75% del tiempo(a un 58% se les recomendó un uso superior al 50%), sólo 
el 24% de los pacientes lo utilizaron al menos el 50% del tiempo, y un 19% de los 
pacientes lo emplearon incluso < 10% del tiempo (232).
En el estudio de adherencia  del T1D Exchange, un 41% de los pacientes había 
abandonado el uso del sensor en el doceavo mes por motivos diversos, entre los que 
destacaban incomodidad con el uso del sensor y otros problemas, como molestias 
en la inserción, problemas cutáneos con el adhesivo, molestias con las alarmas, pro-
blemas de funcionamiento del infusor, problemas de inexactitud de datos, etc. En 
concreto, un 25% de los pacientes expresaban problemas de exactitud del sensor, 
un obstáculo que podría disminuir con la tecnología y el desarrollo y mejoras en los 
SMCG (233).
En el estudio de Battelino y cols. de 2015 se evaluó el uso rutinario del sensor du-
rante un periodo de observación de 2 años. En los nuevos usuarios de SMCG durante 
ese periodo, se evaluó igualmente el tiempo hasta el abandono del uso del sensor. 
Se incluyeron 10501 pacientes, de los cuales 7916 tenían al menos 15 días de uso 
en un periodo de 6 meses, mientras que 2585 se clasificaron como no usuarios. De 
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los usuarios 1760 (22,2%) usaban el sensor ≥75% del tiempo y 2782 (35,1%) usa-
ban el sensor <25% del tiempo, con un total de 3028 pacientes que se identificaron 
como nuevos usuarios. Globalmente, 769 pacientes (25,4%) abandonaron el uso del 
sensor en el periodo de observación.  El tiempo medio de uso del sensor osciló entre 
244 días en el grupo de menor uso del sensor y 432 días en el grupo de mayor uso. 
Sólo el 0,4% de los pacientes en el grupo de mayor uso del sensor abandonaron el 
tratamiento durante el periodo de observación comparado con un 52,9% de los pa-
cientes que usaban el sensor < 25% del tiempo. Los pacientes en el grupo de menor 
uso de sensor tenían el doble de probabilidad de abandono de su uso. 
Además del bajo tiempo de uso de sensor otro factor asociado al abandono del 
uso de la MCG-tr fue la financiación del SMCG; así, en los pacientes que gozaban de 
financiación total del sistema aproximadamente un 50% de los pacientes utilizaron 
el sensor durante el 50% del tiempo, mientras que se dieron porcentajes menores 
en los pacientes que sólo tenían financiación parcial. También el número de contro-
les de glucemia capilar o la dosis de insulina se relacionaron con el abandono de uso 
de sensor, de forma que por cada control más de glucemia capilar sobre la media se 
incrementaba el riesgo de abandono un 3,5% y por cada unidad de insulina extra 
sobre la dosis diaria se incrementaba el riesgo un 0,4%.
En los nuevos usuarios se identificó la baja frecuencia de uso del sensor durante 
el primer mes como importante predictor  del abandono del uso del mismo, de la 
misma forma que el mayor uso de sensor el primer mes se ha identificado como 
predictor de mayor uso posterior del mismo (235).
En el estudio TIME (JDRF CGM TIME-trial), Lawson y cols. se han propuesto eva-
luar la forma más apropiada de inicio del tratamiento con SAP (en población pediá-
trica 5 a 18 años), partiendo de la hipótesis de que el inicio del tratamiento com-
binado infusor-sensor (SAP) es más beneficioso y consigue mayor adherencia que 
la introducción inicialmente del tratamiento ISCI y después la introducción de la 
MCG-tr. Además, opinan que cuanto mayor es la disponibilidad de los pacientes al 
cambio conductual, mayor es la adherencia al SMCG, y que ésta es mayor al inicio de 
la terapia ISCI. Compararán dos grupos, uno de inicio de tratamiento con SAP y otro 
con ISCI que 6 meses después añadirán MCG-tr, con un periodo de observación de 
24 meses, comparando resultados metabólicos, disposición al cambio conductual, 
valoración de la terapia por los pacientes y adherencia . Los autores esperan con los 
resultados identificar la mejor manera de iniciar el tratamiento con MCG y maximi-
zar su eficacia y la adherencia en la población pediátrica (316). 
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5.2 Aplicación de telemedicina a pacientes con DM1 
en tratamiento con SAP
En cuanto a la aplicación de la telemedicina a un grupo de pacientes en tratamiento 
con terapia SAP, con buen control metabólico, en nuestro estudio se evidenció que la 
telemedicina podría ser de aplicabilidad, objetivándose mejoría metabólica en cuanto 
a reducción de HbA1c y ciertas variables indicadoras de variabilidad glucémica (MAGE 
y MODD). 
En nuestro caso, la población de estudio era un grupo de pacientes muy concreto, 
pacientes con tratamiento SAP y con adecuado control metabólico. Se trataba de pa-
cientes con un alto nivel de conocimientos diabetológicos y de capacitación técnica y 
habilidades adquiridas (ya en tratamiento con la opción más compleja y avanzada de 
tratamiento insulínico intensivo -SAP-) para las nuevas tecnologías, por lo que no fue 
difícil su participación en un programa de atención mediante telemedicina. Además se 
trataba de pacientes en edad laboral, con lo que el poder recibir asistencia de su equi-
po sanitario a distancia evitó que realizaran desplazamientos y que perdieran días de 
trabajo, reduciéndose el consecuente absentismo laboral.
Ciertamente, con una muestra tan concreta y particular, se hace particularmente 
difícil generalizar nuestros hallazgos, pero en nuestro estudio se consiguió en estos 
pacientes una mejoría metabólica, con reducción además de determinados paráme-
tros de variabilidad glucémica. 
A pesar de ser pacientes con buen control metabólico inicial , con HbA1c media de 
7,38%, se consiguió reducción de HbA1c con la intervención (reducción de -0,27%), 
hay que destacar un impacto global de nuestra intervención de 0,41%, ya que entre la 
visita prebasal y la basal se produjo una primera reducción de HbA1c de 0,14%, inhe-
rente al propio ensayo clínico y al efecto Hawthorne al saberse observados los pacien-
tes y participantes en un programa de evaluación de un modelo de asistencia médica.
Claramente, los estudios publicados en cuanto a la aplicación de la telemedicina 
son muy heterogéneos en cuanto a población a la que se aplica, a las medidas telemá-
ticas aplicadas, los resultados de los mismos también son dispares, y, la peculiaridad 
de cada estudio dificulta el sacar conclusiones y generalizar para toda la población.
En DM1 hay estudios que han mostrado efecto metabólico beneficioso 
(283,284,317,318,319,320) y otros que no consiguen demostrar tal efecto (231,266), 
aunque en ningún caso se ha mostrado empeoramiento en el grupo adscrito a la te-
lemedicina. El único estudio publicado que se asemeja algo al nuestro al tratarse de 
pacientes en tratamiento con sistema integrado de infusor y sensor (aunque eran 
pacientes pediátricos)  es el de Schaffini  y cols. En el grupo de telemedicina, a lo 
largo del estudio (60 meses) la HbA1c fue significativamente menor (7,5 vs. 7,8%), 
siendo igualmente significativamente inferior al final del estudio (7,2% vs. 7,9%). 
Los autores llegaron a la conclusión de que la telemedicina en el caso de adolescen-
tes en tratamiento con SAP tuvo un impacto fundamentalmente en la adherencia de 
los pacientes, que con el feedback del equipo diabetológico,mejoraron el manejo de 
su diabetes, con ajustes terapéuticos y corrección de errores en cuanto a actuación 
en función de la glucemia (286).
En nuestro estudio, además de la mejora metabólica que objetivamos, (que aun-
que sólo fuera de -0,27%, hay que tener en cuenta que eran pacientes ya previamen-
te optimizados y en rango de buen control metabólico), también se produjo mejoría 
en los marcadores de variabilidad MAGE y MODD, lo cual puede considerarse un 
valor añadido, por la relevancia que tiene la variabilidad. 
De especial relevancia sería el comprobar el impacto de las nuevas tecnologías y, 
en concreto de la telemedicina sobre la calidad de vida de los pacientes diabéticos 
(321).  El estudio de Benhamou y cols. en pacientes con tratamiento ISCI y el soporte 
de la telefonía móvil, manteniendo visitas presenciales trimestrales y en telemedici-
na contacto semanal con el equipo médico (envío de información por los pacientes 
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y de recomendaciones terapéuticas por el equipo sanitario) demostró  mejora en la 
puntuación global del DQOL así como en los ítems de satisfacción (231). En otro es-
tudio, Franklin y cols. se basaron en el uso de un sistema automático de mensajería 
programado diariamente (“Sweet talk”) con una serie de mensajes y recomendacio-
nes a los pacientes para reforzar los buenos hábitos, el adecuado manejo de la en-
fermedad y la consecución de los objetivos metabólicos marcados. No consigueron 
mejoras en la HbA1c pero sí en la adherencia a los autocuidados en niños con DM1 
de 8 a 18 años.  Encuestados, el 81% de los pacientes referían que “Sweet talk” les 
había ayudado a mejorar su manejo de la DM y el 90% quería continuar recibiendo 
mensajes (278,279).
El estudio diabeTIC, dirigido por Carral y cols., permitía con el uso de la página 
web Diabetic la comunicación bidireccional de pacientes y profesionales de la salud 
con telecomunicación de los controles de glucemia. Los pacientes que utilizaban Dia-
beTIC comunicaron un elevado grado de satisfacción, tanto con la plataforma web 
como con el seguimiento telemático de la diabetes (319). Otros estudios no evalúan 
la repercusión de la calidad de vida o no encuentran mejoría (266,319,322).
En nuestro estudio se objetiva una mejoría global en la calidad de vida, y en de-
terminados subgrupos de pacientes (mal controlados y con complicaciones cróni-
cas) mejora en miedo a hipoglucemia y en satisfacción con el tratamiento.
Aunque hacen falta más estudios que lo corroboren, los nuevos sistemas tecnoló-
gicos (vía telefonía móvil, smartphones, tablets, plataformas web con comunicación 
bidireccional, correo electrónico o incluso redes sociales) tienen definitivamente un 
lugar y potencial para mejorar tanto la adherencia de los pacientes como el autocui-
dado y la calidad de vida (323,324).
5.3 Efecto metabólico mantenido a largo plazo en 
terapia con SAP
Es difícil encontrar estudios con SAP a largo plazo. La prolongación del Juvenile 
de la JDRF en el estudio de 6 meses de extensión del ensayo clínico aleatorizado 
inicial encuentró que en la mayoría de adultos ≥25 años de edad continuaron utili-
zando el MCG diaria o casi diariamente y los beneficios metabólicos se mantuvieron, 
en cuanto a HbA1c y tiempo en normoglucemia. Hacen hincapié en que estos bene-
ficios se mantienen a pesar de un seguimiento menos intensivo intencionado para 
aproximarse a la práctica clínica habitual, pero, en global fueron tan sólo 12 meses 
de seguimiento (325).
El estudio de extensión  del STAR3, Bergenstal y cols. prolongaron a 18 meses la 
evaluación de los pacientes, encontrando que la HbA1c a los 18 meses no difería de 
la de 15 meses, con lo que concluyeron que los beneficios metabólicos de la terapia 
SAP se mantenían al menos 18 meses (220). 
Son necesarios más estudios que evalúen el beneficio de la terapia SAP y la ad-
herencia a largo plazo. Todos los estudios encuentran la gran limitación de la falta 
de adherencia, ya puesta también en evidencia en estudios previos. Así, en el estu-
dio de O´Connel y cols. sólo 11 de 25 pacientes (44%) llevan el SMCG-tr ≥ 70% del 
tiempo al cabo de tan sólo 3 meses, en el estudio de Garg y cols. sólo 34 de 60 (56%) 
pacientes cumplen con el criterio de uso al menos 6 días de la semana a los 6 meses 
(217,231). En el análisis del TD1 Exchange el 41% de los pacientes habían abandona-
do el uso de la MCG en un periodo de 1 año (233). En el estudio INTERPRET el uso 
medio del sensor fue de un 30%, con un claro descenso a lo largo de los 12 meses 
(232). En el AWeSoMe, a los 12 meses y a pesar de la financiación un 57% de los pa-
cientes ya no utilizaban la MCG (234).  En el estudio de Battelino y cols. sólo un 22,2% 
de los pacientes usan el sensor ≥ 75% del tiempo, y de los nuevos usuarios, un 25,4% 
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abandonaron el uso de MCG-tr en el periodo de observación (235).
Recientemente, en el XXVI congreso de la SED (Abril 2015) Conget y cols pre-
sentaron los datos de la evaluación de los pacientes de su centro que habían parti-
cipado en el estudio SWITCH 3 años antes. Un total 20 pacientes se incluyeron en 
el estudio, de los cuales, evaluado 3 años tras la conclusión del estudio 6 pacientes 
(30%) continuaban con la terapia SAP. Con una epidemiología de edad media 44,4 ± 
9,3 años, un 60% mujeres y una HbA1c al inicio del estudio SWITCH 8,43 ± 0,55%, 3 
años después de la conclusión del estudio, la HbA1c en los pacientes que únicamente 
realizaban tratamiento con bomba fue de 7,79 ± 0,77%, sin cambios significativos 
desde la finalización del periodo con sensor inactivo del estudio (7,82 ± 0,40%). En 
comparación con la conclusión del periodo con sensor activo, la HbA1c de aquellos 
pacientes que mantuvieron la terapia SAP al finalizar el estudio pareció empeorar 
menos que aquellos que únicamente utilizaban tratamiento ISCI (0,18 ± 0,42 vs. 0,55 
± 0,71%; p = 0,171) aun habiendo sido igual tanto al inicio del estudio (8,41 ± 0,60 
vs. 8,47 ± 0,45) como al finalizar el periodo con sensor activo (7,24 ± 0,48 vs. 7,38 ± 
0,61). Los pacientes que seguían realizando terapia SAP tenían un elevado uso del 
sensor (61,2% del tiempo durante los últimos 3 meses). Los autores concluyeron 
que el beneficio de la terapia SAP puede persistir a largo plazo en la práctica clínica 
habitual (327).
Nosotros analizamos 7 años después el porcentaje de pacientes de nuestro es-
tudio original que mantenían el tratamiento con SAP, siendo claramente reducido 
(5/25,20%), a pesar de que los pacientes disponían de financiación para el sistema, 
lo cual diferencia nuestro estudio del expuesto previamente de Conget y  cols. en que 
los pacientes se autofinanciaban el sistema una vez concluido el estudio SWITCH. En 
nuestro estudio, los pacientes que lo emplean hacen uso a tiempo total pero general-
mente intermitentemente según periodos del año. Aunque no se alcanza significa-
ción estadística, probablemente por el pequeño número de personas que continúan 
su uso,prácticamente todas las variables de control glucémico son  mejores en el 
grupo que mantiene terapia con MCG-tr que en el grupo que emplea sólo AAGC. La 
HbA1c a los 7 años es inferior 6,58 ± 0,44 vs. 7,08 ± 0,10%, la diferencia basal-7 años 
es de -0,7% en el grupo con MCG-tr mientras vuelve a niveles semejantes a basal en 
el grupo con AAGC (la diferencia basal-7 años es +0,1). El 100% de los pacientes con 
MCG-tr tienen HbA1c < 7,5% (6-7,1%).
A pesar de que la valoración del SMCG es en general buena, claramente a la hora 
de rechazar el SMCG los pacientes resaltan que les genera mucho estrés en su vida 
diaria, así como el problema de manejar las alarmas y la discordancia entre las glu-
cemias aportadas por el sensor y glucemias capilares del glucosímetro.
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5.4 Fortalezas y limitaciones del estudio
Fortalezas
1. El estudio es prospectivo, con una homogenización previa de la muestra con ISCI. Los 
pacientes emplean todos los mismos dispositivos, tanto glucosímetros (Accu-check aviva 
Roche® como ISCI (Paradigm Real Time Minimed ®) o SMCG retrospectivo (Gold CGMS 
Minimed ®). 
2. El estudio cuenta con el valor añadido de la adición en cada punto de la evaluación de un SMCG retrospectivo.
3. Hay unas cifras muy buenas de adherencia al protocolo del estudio.
4. Se lleva a cabo una valoración global muy completa de los pacientes, tanto metabólica (con 
evaluación de distintos marcadores de variabilidad en los diferentes estudios realizados) 
como psicológica, valorando con diferentes test de evaluación psicológica tanto personalidad 
como aspectos relacionados con la DM1.
5. Disponemos de un análisis de los pacientes a largo plazo (7 años), sin que haya en la 
literatura nada publicado con tanto tiempo de evolución, lo cual en una tecnología nueva, 
que puede tener un impacto metabólico inicial que se pierda con el tiempo al igual que un 
abandono en el uso de la misma, supone un valor añadido.
6. El estudio se llevó a cabo en una unidad de referencia en Nuevas Tecnologías en Diabetes 
por personal con amplia experiencia en el manejo de estos dispositivos.
Limitaciones
1. Una de las principales limitaciones de nuestro estudio es el tamaño muestral, reducido, 
si bien es cierto que se trata de una tecnología avanzada, económicamente costosa y que 
requiere una atención detallada con alto tiempo de consulta a los pacientes.
2. No disponemos de grupo control comparativo, por lo que no hay aleatorización.
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6. Conclusiones
271
Marta Elena Domínguez López
270
Impacto sobre el control metabólico y la calidad de vida de la adición de un sistema de monitorización continua de 
glucosa a tiempo real a pacientes con diabetes tipo 1 en tratamiento intensivo con infusor subcutáneo de insulina
	La adición de un sistema de monitorización continua de glucosa a tiempo real 
a un tratamiento previo con infusor subcutáneo de insulina en pacientes con 
diabetes tipo 1 se asocia a una reducción significativa en la HbA1c a corto 
plazo con una tendencia a ser mayor con el uso del sistema a tiempo total que a tiempo parcial.
	La mejora en la HbA1c con dicho sistema se produce sin incremento de 
hipoglucemias leves ni de tiempo en hipoglucemia.
	Con la asociación de un sistema de monitorización continua de glucemia 
al tratamiento con infusor subcutáneo continuo de insulina se produce un 
descenso de hipoglucemias graves así como de HYPOscore(con el uso del 
sistema a tiempo total) y de la percepción de miedo a hipoglucemia.
	A largo plazo, si bien la adherencia al sistema es muy baja, puede persistir el 
beneficio obtenido por esta terapia combinada de monitorización continua 
de glucemia a tiempo real con infusor subcutáneo de insulina.
	La incorporación adicional de un seguimiento por medio de telemedicina a los 
pacientes en tratamiento con sistema combinado de monitorización continua 
de glucemia a tiempo real e infusor subcutáneo de insulina se acompaña 
de una reducción de HbA1c y determinados parámetros de variabilidad 
glucémica.
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1.- Versión en español del DQOL:
324 325
Marta Elena Domínguez López
Impacto sobre el control metabólico y la calidad de vida de la adición de un sistema de monitorización continua de 
glucosa a tiempo real a pacientes con diabetes tipo 1 en tratamiento intensivo con infusor subcutáneo de insulina
2.- Versión española del Inventario Clínico Multiaxial de Millon(II) 
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3.- Cuestionario de satisfacción con el tratamiento para la diabetes DTSQ
CUESTIONARIO DE SATISFACCIÓN CON EL TRATAMIENTO PARA LA DIABETES  
MELLITUS. DTSQs
NOMBRE ________________________________ TRATAMIENTO_________________ FECHA  
________________
Las siguientes cuestiones se refieren a su experiencia  con el  tratamiento de  su 
diabetes mellitus EN LAS ÚLTIMAS SEMANAS. Por favor,conteste a cada pregunta 
rodeando con un círculo la opción elegida.
1. ¿En qué medida está Ud. satisfecho con su tratamiento actual?
Muy satisfecho/a  6   5  4   3   2   1   0 Muy insatisfecho/a
2. Últimamente, ¿con qué frecuencia ha considerado que su nivel de azúcar 
era inaceptablemente alto?
La mayoría del tiempo  6   5  4   3   2   1   0 Nunca
3. Últimamente, ¿con qué frecuencia ha considerado que su nivel de azúcar 
era inaceptablemente  bajo?
La mayoría del tiempo  6   5  4   3   2   1   0 Nunca
4. Últimamente, ¿en qué medida considera Ud. que su tratamiento resulta 
práctico/cómodo?
Muy cómodo/Muy práctico  6   5  4   3   2   1   0 Muy incómodo/poco práctico 
5. Últimamente, ¿en qué medida considera Ud. que su tratamiento es 
flexible?
Muy flexible 6   5  4   3   2   1   0 Muy inflexible
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6.  ¿En qué medida está satisfecho/a con su grado de conocimiento acerca 
de su diabetes?
Muy satisfecho/a 6   5  4   3   2   1   0 Muy insatisfecho/a
7. ¿Recomendaría esta forma de tratamiento a alguien con una diabetes 
similar a la suya?
Sí, recomendaría el tratamiento 6   5  4   3   2   1   0  No recomendaría el 
tratamiento sin duda alguna 
8. ¿Hasta qué punto estaría satisfecho/a de continuar con su tratamiento 
actual?
Muy satisfecho/a 6   5  4   3   2   1   0 Muy insatisfecho/a
4.- Cuestionario de miedo ante hipoglucemias FH-15
Cuestionario “ad hoc” de Miedo ante Hipoglucemias
FECHA:………………..
NOMBRE Y APELLIDOS………………………………………………………………
¿Tiene hipoglucemias? SÍ   NO. En caso afirmativo, conteste el 
siguiente cuestionario.
A continuación encontrará una serie de preguntas relacionadas con las hipoglucemias 
que padece desde que le diagnosticaron la diabetes. Por favor, conteste cada una de 
ellas, para ello sólo tendrá que marcar (X) sobre el valor que considere que más se aproxima a su caso.
Recuerde que no existen preguntas buenas ni malas, sólo respuestas ajustadas a su 
caso. Por favor, responda con sinceridad. Sólo así podremos ayudarle. 
¡MUCHAS GRACIAS!
Nunca 
1
Casi nunca
2
A veces 
3
Casi  siempre
4
Todos 
los días
5
1. ¿Con qué frecuencia teme no reconocer 
los síntomas de una hipoglucemia?
2. ¿Con qué frecuencia tiene miedo de no 
saber qué hacer ante una hipoglucemia?
3. ¿Con qué frecuencia tiene miedo de que 
le ocurra una hipoglucemia en el trabajo?
4. ¿Con qué frecuencia tiene miedo de 
que le ocurra una hipoglucemia fuera del 
ámbito hospitalario/sanitario?
5. ¿Con qué frecuencia tiene miedo de que 
le ocurra una hipoglucemia estando sólo?
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6. ¿Con qué frecuencia evita situaciones 
sociales (reuniones, salidas, etc) por miedo 
a padecer una hipoglucemia?
7. ¿Con qué frecuencia deja de hacer cosas 
que antes hacía por miedo a padecer una 
hipoglucemia?
8. ¿Con qué frecuencia sufre hipoglucemias 
que le impiden conducir o usar una 
máquina?
9. ¿Con qué frecuencia sufre hipoglucemias 
que le incapacitan para trabajar?
10. ¿Con qué frecuencia sufre hipoglucemias 
que interfieren en sus actividades de 
tiempo libre?
11. ¿Con qué frecuencia sufre hipoglucemias 
que interfieren en su vida familiar?
12. ¿Con qué frecuencia sufre hipoglucemias 
que interfieren en su vida social?
13. ¿Con qué frecuencia le preocupa 
si perderá el conocimiento por una 
hipoglucemia?
14. ¿Con qué frecuencia teme quedarse 
dormido por miedo a sufrir una 
hipoglucemia durante la noche?
15. ¿Con qué frecuencia tiene miedo de 
iniciar un viaje/vacaciones por miedo a 
sufrir una hipoglucemia?
5.- Encuesta de satisfacción de uso del sensor:
Lea y valore las siguientes afirmaciones puntuando cada ítem del 1 al 5: 
1: completamente en desacuerdo
2: algo en desacuerdo
3 : ni en desacuerdo ni de acuerdo
4: algo de acuerdo
5: completamente de acuerdo
1. El uso del sensor-infusor ha sido muy útil.
2. El uso del sensor-infusor ha sido muy sencillo.
3. El uso del sensor-infusor ha sido muy engorroso.
4. El uso del sensor-infusor ha aumentado mi nivel de seguridad.
5. El uso del sensor-infusor ha evitado que tuviera hipoglucemias.
6. El uso del sensor-infusor ha hecho que algunas hipoglucemias fueran menos importantes.
7. El uso del sensor-infusor me ha permitido corregir con bolus extras si ha hecho 
falta.
8. El uso del sensor-infusor me ha proporcionado información útil para controlar la 
glucosa.
9. El uso del sensor-infusor es muy útil para evitar el efecto de un posible olvido en 
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una dosis de insulina. 
10. Ha habido discordancias entre los datos proporcionados por el sensor-infusor y 
los del glucómetro.
11. Las discordancias entre el sensor-infusor y el glucómetro han sido en ocasiones 
potencialmente peligrosas.
12. El uso del sensor-infusor es muy útil cuando tengo que adaptar el tratamiento 
a situaciones especiales (ejercicio, comidas extra, retrasos en las horas de las 
comidas...).
13. Querría volver a usar el sensor-infusor.
14. Recomendaría el uso del sensor-infusor.
15. Creo que lo verdaderamente útil es llevar el sensor-infusor a diario.
16. Creo que lo verdaderamente útil es llevar el sensor-infusor sólo en situaciones 
especiales (mayor descontrol glucémico, viajes, enfermedad).
6.- Versión española del STAI:
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7.- Versión española del Inventario de Depresión de Beck
INVENTARIO DE DEPRESIÓN  (Beck, 1978)
En este cuestionario aparecen varios grupos de afirmaciones. Por favor, lee con atención 
cada uno de ellos y señala a continuación con una X cuál de las afirmaciones de cada grupo 
describe mejor sus sentimientos durante la última semana, incluido el día de hoy.
0 No me siento triste.
1 Me siento triste.
2 Me siento triste continuamente y no puedo dejar de estarlo.
3 Me siento tan triste o tan desgraciado que no puedo soportarlo.
0 No me siento especialmente desanimado de cara al futuro.
1 Me siento desanimado de cara al futuro.
2 Siento que no hay nada por lo que luchar.
3 El futuro es desesperanzador y las cosas no mejorarán.
0 No me siento como fracasado.
1 He fracasado más que la mayoría de las personas.
2 Cuando miro hacia atrás, lo único que veo es un fracaso tras otro.
3 Soy un fracaso total como persona.
0 Las cosas me satisfacen tanto como antes.
1 No disfruto de las cosas tanto como antes.
2 Ya no tengo ninguna satisfacción de las cosas.
3 Estoy insatisfecho o aburrido con respecto a todo.
0 No me siento especialmente culpable.
1 Me siento culpable en bastantes ocasiones.
2 Me siento culpable en la mayoría de las ocasiones.
3 Me siento culpable constantemente.
0 No creo que esté siendo castigado.
1 Siento que quizá esté siendo castigado.
2 Espero ser castigado.
3 Siento que estoy siendo castigado.
0 No estoy descontento de mi mismo.
1 Estoy descontento de mi mismo.
2 Estoy a disgusto conmigo mismo.
3 Me detesto.
0 No me considero peor que cualquier otro.
1 Me autocritico por mi debilidad o por mis errores.
2 Continuamente me culpo por mis faltas.
3 Me culpo por todo lo malo que sucede.
0 No tengo ningún pensamiento de suicidio.
1 A veces pienso en suicidarme, pero no lo haré.
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2 Desearía poner fin a mi vida.
3 Me suicidaría si tuviese oportunidad.
0 No lloro más de lo normal.
1 Ahora lloro más que antes.
2 Lloro continuamente.
3 No puedo dejar de llorar aunque me lo proponga.
0 No estoy especialmente irritado.
1 Me molesto o irrito más fácilmente que antes.
2 Me siento irritado continuamente.
3 Ahora no me irritan en absoluto cosas que antes me molestaban.
0 No he perdido el interés por los demás.
1 Estoy menos interesado en los demás que antes.
2 He perdido gran parte del interés por los demás.
3 He perdido todo interés por los demás.
0 Tomo mis propias decisiones igual que antes.
1 Evito tomar decisiones más que antes.
2 Tomar decisiones me resulta mucho más difícil que antes.
3 Me es imposible tomar decisiones.
0 No creo tener peor aspecto que antes.
1 Estoy preocupado porque parezco envejecido y poco atractivo.
2 Noto cambios constantes en mi aspecto físico que me hacen parecer poco atractivo.
3 Creo que tengo un aspecto horrible.
0 Trabajo igual que antes.
1 Me cuesta más esfuerzo de lo habitual comenzar a hacer algo.
2 Tengo que obligarme a mi mismo para hacer algo.
3 Soy incapaz de llevar a cabo ninguna tarea.
0 Duermo tan bien como siempre.
1 No duermo tan bien como antes.
2 Me despierto 1-2 horas antes de lo habitual y me cuesta volverme a dormir.
3 Me despierto varias horas antes de lo habitual y ya no puedo volverme a dormir.
0 No me siento más cansado de lo normal.
1 Me canso más que antes.
2 Me canso en cuanto hago cualquier cosa.
3 Estoy demasiado cansado para hacer nada.
0 Mi apetito no ha disminuido.
1 No tengo tan buen apetito como antes
2 Ahora tengo mucho menos apetito.
3 He perdido completamente el apetito.
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0 No he perdido peso últimamente.
1 He perdido más de 2 kilos.
2 He perdido más de 4 kilos.
3 He perdido más de 7 kilos.
0 Estoy tratando intencionadamente de perder peso comiendo menos.
1 No estoy tratando de perder peso.
0 No estoy preocupado por mi salud.
1 Me preocupan los problemas físicos como dolores, malestar de estómago, catarros, etc.
2 Me preocupan las enfermedades y me resulta difícil pensar en otras cosas.
3 Estoy tan preocupado por las enfermedades que soy incapaz de pensar en otras cosas.
0 No he observado ningún cambio en mi interés por el sexo.
1 La relación sexual me atrae menos que antes.
2 Estoy mucho menos interesado por el sexo que antes.
3 He perdido totalmente el interés sexual.
